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© N.N-disubstituierte Arylcycloaikylamine, ihre Salze mit physiologisch vertraglichen organischen oder 
anorganischen Sauren, Verfahren zur Herstellung dieser Verbindungen und diese enthaltende Arzneimitte! 

(§) Beschrieban warden N.N-disubstituierte Arylcycloaikyla- 
mine der allgemeinan Formal I 

B 2 * 



(I) 




mit den in der Beschreibung gegebenen Bedeutungen der 
Substituenten X, R 1 bis B* und von n. Die Verbindungen sind 
Hemmer der Cholesterinbiosynthese und eignen sich in 
Arznelmitteln zur Behandlung von Hyperlipidimien und der 
Atherosklerose. 
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Die folgonden Angaben sind den vom Anmolder elngeraichten Unteriagen entnommen 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft NJvI-disubstituierte Arylcycloalkylamine, ihre Salze mit physiologisch vertraglichen 
organischen oder anorganischen Sauren, Verfahren zur Herstellung dieser Verbindungen und diese enthaltende 
5 ArzneimitteL 

Die Bedeutung uberhohter Serum-Cholesterin-Spiegel als Hauptrisikof aktor fur die Entstehung atherosklero- 
tischer GefaBveranderungen wird allgemera anerkannt Da der groBte Teil des Cholesterins ira Organismus 
selbst synthetisiert und nur ein geringer Tefl mit der Nahrung aufgenommen wird, ist die Hemmung der 
Biosynthese ein besonders attraktiver Weg, erhohte Cholesterinspiegel zu senken. Da die Cholesterinbiosynthe- 
io se fiber viele Stufen ablauft, sind verschiedene Moglichkeiten zum Eingriff gegeben. 

Die groBte Bedeutung haben Verbindungen des Mevinolin-Typs erlangt, die bereits in der Therapie Verwen- 
dung finden. Es handelt sich dabei urn substituierte 3^-Dihydroxy-carbonsauren oder davon abgeleitete 6-Lacto- 
ne, die kompetitive Heramer des Enzyms 3-Hydroxy-3-methyl-glutarj^HMG-)-CoA-reduktase darstellen, also 
in einer frOhen Stufe der Choiesterinbiosynthese eingreifen. 
15 Weitere Verbindungsklassen, die auf verschiedenartige Weise zumindest in vitro in die Choiesterinbiosynthe- 
se eingreifen, sind z. B. die Oxysteroide, Squalen-Derivate sowie Naphthylamin-Derivate, wie Naftifine und 
Terbinafine. Eine Zusammenstellung dieser Verbindungen findet sich in J. Amer. Chem. Soc. Ill, 1508—10 
(1989). Zu erwahnen sind ferner Isoprenoid-(phosphinylmethyl)phosphonate, die Inhibitoren des Enzyms Squa- 
len-Synthetase darstellen (J. Med Chem. 31 (10) 1869— 1871 (1988)). 
20 Biologisch aktive 5- bis 7gliedrige, N.N-disubstituierte Arylcycloalkylamine, bei denen ein N-Substituent den 
AcyKThioacyi- oder Imidoylrest darstellt, sind in der Literatur nur vereinzelt beschrieben. 

In II Farmaco. Ed Sci. 1970, 25, 248-94 (CA 73, 2397r) werden N*N-disubstituierte Phenyl-cyclohexylaniine 
mit lokalanasthetischer und hypertensiver Wirkung beschrieben. 

4-TetrazoIyl-c^lohexylamine mit analgetischer und entzundungshemmender Wirkung sind beschrieben in II 
25 Farmaco, Ed ScL 1984, 39, 1024—37 (CA 102, 197808y). 

4-PhenyI-cyclohexylamine, die ACE-Hemmer darstellen, finden sich in der Europaischen Anmeldung EP- 
103 927 (CA 101, 91447u), J. Med Chem. 1983, 26, 1267-77 (CA 99, 88551h) sowie Drug. Dev. Res. 1986, 26, 
141-51 (CA 104, 179906r> 5- bis 7gliedrige Aiylcycloalkylamine, bei denen ein N-Substituent den Acy!-, 
Thioacyl- oder Imidoylrest darstellt und die eine cholesterinbiosynthesehemmende Wirkung besitzen sind noch 
30 nicht beschrieben worden. 

In der Patentschrift BE 772010-Q (31 A70) werden substituierte 4-AiylcycIohexylamine mit antikonvulsiver, 
ZNS-stimulierender und hypotensiver Wirkung mitbeansprucht, die neben anderen Substituenten am Stickstoff 
durch Alkylreste mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen und Alkanoylreste mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituiert 
sind In dieser Patentschrift ist jedoch keine einzige Verbindung dieses Strukturtyps beschrieben. 
35 Es wurde uberraschenderweise gefunden, daB NJ^I-disubstituierte Arylcycloalkylamine, bei denen ein N-Sub- 
stituent den AcyKThioacyi- oder Imidoylrest bedeutet, sehr gute Hemmer der Choiesterinbiosynthese darstel- 
len, bei einera von dem der HMG-CoA-Reduktase-Hemmer abweichenden Wirkmechanismus. 

Die NJ4-disubstituierten Arylcycloalkylamine und ihre Salze der vorliegenden Erfindung besitzen die allge- 
meine Formel I 

40 




In der aUgemeinen Formel I bedeuten 
55 n die Zahlen 0 oder 1, 

X das Sauerstof f- oder Schwefelatom oder eine Iminogruppe der Formel = NR 5 

R l eine mono-, di- oder trisubstituierte Phenylgruppe, die substituiert sein kann durch 1 bis 3 geradkettige oder 
verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, durch die Phenylgruppe, durch 1 oder 2 Hydroxygrup- 
pen, ein Halogenatom, wie z. B. ein Fluor- oder Chloratom, die Benzyloxy-, AUyloxy- oder Propargyloxygruppe, 

60 durch 1 bis 3 Alkoxygruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen im geradkettigen oder verzweigten Alkylrest, wobei 
der Alkylrest seinerseits substituiert sein kann durch eine Aminogruppe der aUgemeinen Formel — NR 6 R 7 , durch 
eine Formylgruppe oder eine aliphatische Acetalgruppe mit bis zu 4 Kohlenstoffatomen, R 1 bedeutet desweite- 
ren die Furyl-,Thienyl- oder Pyrimidinylgruppe, die gegebenenfalls durch Alkyl- und/oder Alkoxyreste mit 1 bis 
3 Kohlenstoffatomen substituiert sein konnen, die Pyridyl- und die Naphthylgruppe, 

65 R 2 * bis R 2 * die gleich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoff atom, eine Alkyl- oder Alkenyigruppe mit 1 
bis 3 Kohlenstoffatomen, 

R 3 eine geradkettige oder verzweigte Alkyl-, Alkenyl- oder Alkinylgruppe mit 1 bis 5 Kohlenstoffatomen, die 
Phenylgruppe, die Cyclohexylgruppe sowie die Cyclohexylmethylgruppe, 
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R 4 eine geradkettige oder verzweigte Alky!- oder AJkenylgruppe mit 3 bis 19 Kohlenstoffatomen, in der die 
Kohlenstoffkette durch ein Sauerstoff- oder Schwefelatom unterbrochen sein kann und der Alkenylteil 1 bis 3 
Doppelbindungen enthalt, eine Phenylalkyl- oder Phenylalkenylgruppe mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen im Alkyl- 
enteii oder 2 bis 4 Kohlenstoffatomen im Alkenylenteil, wobei der Phenylteil durch eine Alkyl- oder Alkoxygrup- 
pen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituiert sein kann, die Phenylgmppe, die gegebenenfalls durch ein oder 
zwei Alkyi- oder Alkoxygruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen oder durch 1 oder 2 Halogenatome, wie z. R 
Fluor, Chlor- oder Bromatom, substituiert sein kann, die Cydohexylgruppe oder eine Cyclohexylalkyl- oder 
Cyclohexylalkenylgruppe, wobei der Alkylenteil 1 bis 4 Kohlenstoffatome oder der Alkenylenteil 2 bis 4 Kohlen- 
stoffatome aufweist, R 4 kann aber auch die Biphenylgruppe oder eine gegebenenfalls durch Alkylgnippen mit 1 
bis 3 Kohlenstoffatomen substituierte FuryKThienyl- oder Pyridylgruppe bedeuten, 
R 5 die Phenylgruppe oder die p-Toluoisulfonytgruppe, 

R 6 und R 7 , die gleich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoffatom, die Phenylgruppe, eine geradkettige 
oder verzweigte Alkylgruppe mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, die gegebenenfalls durch einen Phenylrest substitu- 
iert sein kann, ferner kdnnen 

R 6 und R 7 zusammen rait dem Stickstoffatom und gegebenenfalls einem weiteren Sauerstoffatom die 
Piperidino-, Morpholino- oder Pyrrolidinogruppe bilden. 

Herstellungsmethoden 

Die Verbindungen der allgemeinen Formel I lassen sich nach folgenden Methoden herstellen: 
A) Verbindungen, in denen X ein Sauerstoffatom bedeutet und R 1 bis R 4 und n die vorstehenden Bedeutungen 
besitzen, lassen sich durch Umsetzung von Aminen der aUgemeinen Formel II 




(II) 



in der 

R 1 , R 2 * bis R 2 * 1 , R 3 und n die vorstehenden Bedeutungen besitzen, mit einem Saurederivat der allgemeinen 
Formel III 

0 
ft 

R 4 -C-Y (HI) 

herstellen, in der 

R 4 die vorstehenden Bedeutungen besitzt und Y eine reaktive austauschbare Gruppe wie z. B. ein Halogenatom, 
vorzugsweise ein Chloratom oder die Imidazolidgruppe bedeutet 

Bedeutet Y ein Halogenatom, werden die Umsetzungen in inerten Losungsmitteln wie Ether, Toluol Methy- 
lenchlorid und dergleichen, vorzugsweise bei Temperaturen zwischen - 50° C und 50° C und in Gegenwart eines 
halogenwasserstoffbindenden Mittels, wie tertiare Amine, Natriumcarbonat oder Cakiumcarbonat, durchge- 
fuhrt Dabei konnen nicht nur die freien Amine der allgemeinen Formel II eingesetzt werden, sondern auch 
deren Salze, aus denen in situ die Amine durch geeignete Basen, z. B. tertiare organische Amine, freigesetzt 
werden konnen. 

Bedeutet Y den Imidazolidrest, werden die Umsetzungen vorzugsweise in einem hochsiedenden Losungsmit- 
tel wie Xylol, bei RQckfluBtemperatur durchgefuhrt 

Falls im Rest R 1 empfindliche oder die Reaktion stdrende Substituenten vorhanden sind, wie z.B. die Hy- 
droxygruppe, die primare oder sekundare Aminogruppe, oder die Formylgruppe, empfiehlt es sich, diese vor der 
Umsetzung in bekannter Weise mit Schutzgruppen zu versehen und diese Schutzgruppen nach beendeter 
Umsetzung wieder abzuspalten. 

Als Schutzgruppen eignen sich z. B. fur die Hydroxygruppe die Methylgruppe, die durch Bortribromid oder 
Natriumthk>ethanolat abgespalten werden kann, fur die Aininognippe der tert-Butoxycarbonyfrest, der mit 
Trifluoressigsaure abspaltbar ist und fur den Formylrest eine Acetalgruppe, die sich sauer abspalten laBt 

B) Verbindungen der Formel I, in denen X ein Sauerstoffatom bedeutet, n, R 2 * bis R a , R 3 und R 4 wie eingangs 
definiert sind und R l eine Phenylgruppe bedeutet, die substituiert ist durch die Benzyloxy-, Ailyloxy-, Propargy- 
loxygruppe oder durch eine geradkettige oder verzweigte Alkoxygruppe mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, die 
ihrerseits im Alkylteil substituiert sein kann durch eine Aminogruppe der allgemeinen Formel NR 6 R 7 mit den 
oben fur R 6 und R 7 angegebenen Bedeutungen, durch eine Alkoxygruppe mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen, eine 
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Formyl- oder Acetalgruppe, wobei der Phenylrest gegebenenfalls noch eine oder zwei geradkettige oder 
verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatoraen und/oder ein Halogenatom enthalten kann, lassen sich 
durch Urosetzungen von Verbindungen der allgemeinen Forme! I, in denen X ein Sauerstoffatom ist und n, R 2 * 
bis R 2h , R 3 und R 4 wie oben definiert sind und R 1 einen Monohydroxyphenylrest bedeutet der gegebenenfalls 
5 noch eine oder zwei geradkettige oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen und/oder ein 
Halogenatom enthalten kann, mit Verbindungen der allgemeinen Formel IV 

R 8 -Z (IV) 

10 in der 

R 8 die Benzyl-, Ailyi- oder Propargyigruppe oder eine geradkettige oder verzweigte Alkylgruppe mit 1 bis 4 
Kohlenstoffatomen bedeutet, wobei der Alkylrest seinerseits durch eine Aminogruppe der allgemeinen Formel 
— NR 6 R 7 mit den oben angegebenen Bedeutungen fur R 6 und R 7 , durch eine Alkoxygruppe mit 1 bis 3 
15 Kohlenstoffatomen, eine Formyl- oder Acetalgruppe substituiert sein kann und 

Z ein Chlor-, Brom- oder Jodatom oder eine Sulfonyloxygruppe wie z. B. die p-ToIuolsulfonyloxygruppe dar- 
stellt, erhalten* 

Die Umsetzung wird in einem Losungsmittel wie Ethanol, tert-Butanol, Tetrahydrofuran oder Dimethylfor- 
mamid bei Temperaturen zwischen 0°C und 100°C durchgefuhrt in Gegenwart einer Base wie Kaliumcarbonat, 

20 Natriumethanolat, Kalium-tert-butanolat oder Natriumhydrid. 

Falls im Rest R 8 empfindliche oder die Reaktion stdrende Substituenten vorhanden sind, wie z, B. die primare 
oder sekundare Aminogruppe oder die Formylgruppe, empfiehlt es sich, diese vor der Umsetzung in bekannter 
Weise mit Schutzgruppen zu versehen und diese nach beendeter Umsetzung wieder abzuspalten. Geeignete 
Schutzgruppen wurden bereits weiter oben beschrieben. 

25 C) Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der X ein Sauerstoffatom darstellt, n, R 2 * bis R 2 * 1 , R 3 und R 4 wie 
eingangs definiert sind und R eine Phenylgruppe, die in 4-SteiIung durch eine Alkoxygruppe mit 1 bis 4 
Kohlenstoffatomen, die ihrerseits eine Aminogruppe der Formel — NR 6 R 7 enthalt, substituiert ist, wobei der 
Phenylrest gegebenenfalls noch eine oder zwei geradkettige oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlen- 
stoffatomen und/oder ein Halogenatom enthalten kann, lassen sich dadurch erhalten, daB eine Verbindung der 

30 allgemeinen Formel I, in der X, n, R 2 bis R 4 wie oben definiert sind und R 1 eine Phenylgruppe, die in 4-Stellung 
durch eine Alkoxygruppe mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen, die ihrerseits durch eine Formylgruppe substituiert ist, 
wobei der Phenylrest gegebenenfalls noch eine oder zwei geradkettige oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 
Kohlenstoffatomen und/oder ein Halogenatom enthalten kann, bedeutet, mit einem Amin der allgemeinen 
Formel V 

35 HNR 6 R 7 (V) 

worin R 6 und R 7 wie eingangs erwahnt definiert sind, oder mit dessen Salzen mit anorganischen oder organi- 
schen Sauren in Gegenwart von Reduktionsmitteln umgesetzt wird Als Reduktionsmittel eignen sich Natrium- 
40 cyanborhydrid oder katalytisch erregter Wasserstoff. 

Diese Umsetzungen werden in Losungsmittel, wie Alkoholen, Tetrahydrofuran, Dioxan, Wasser oder Gemi- 
schen dieser Losungsmittel bei Temperaturen zwischen 0 und 100°C, vorzugsweise bei Rauratemperatur, 
durchgefuhrt 

In Fallen, in denen der Rest — NR 6 R 7 eine primare Aminogruppe darstellt, lafit sich das Verfahren dahinge- 
45 hend abwandeln, daB die intermediar entstehende SchifPsche Base isoliert wird und anschlieBend mit Reduk- 
tionsmitteln wie Natriumboranat oder katalytisch erregtem Wasserstoff umgesetzt wird. 

D) Die Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der X ein Schwef elatom bedeutet und n so wie R 1 bis R 4 wie 
eingangs definiert sind, konnen durch Umsetzung von Verbindungen der Formel I, in denen n sowie R 1 bis R 4 wie 
eingangs definiert sind und X ein Sauerstoffatom bedeutet, mit Schwefelreagenzien wie Diphosphorpentasulfid 

50 oder Lawesson-Reagens erhalten werden. 

Die Umsetzungen lassen sich in inerten Ldsungsmitteln wie Acetonitril, Toluol oder Xylol bei Temperaturen 
zwischen 0 und 150° C durchfuhren. Eine Obersicht fiber Umsetzungen mit Lawesson-Reagens findet sich in 
Tetrahedron Letters 41, 2567 (1985). 

Befinden sich im Substituenten R 1 empfindliche oder die Reaktion stdrende Substituenten wie z.B. die 
55 Hydroxygruppe, eine primare oder sekundare Aminogruppe, oder die Formylgruppe, empfiehlt es sich, diese vor 
der Umsetzung in bekannter Weise mit Schutzgruppen zu versehen und diese Schutzgruppen nach beendeter 
Umsetzung wieder abzuspalten. 

Als Schutzgruppen eignen sich z. B. fur die Hydroxygruppe die Methylgruppe, die durch Bortribromid oder 
Natriumthioethanolat abgespalten werden kann, fur die Aminogruppe der tert-Butoxycarbonylrest, der mit 
60 Trifluoressigsaure abspaltbar ist und fur den Formylrest eine Acetalgruppe, die sich sauer abspalten lafit 

E) Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der X die Gruppierung =NR 5 darstellt, in der R 5 die Phenyl- 
gruppe ist und R 1 bis R 4 und n wie eingangs definiert sind, lassen sich dadurch darstelien, daB Verbindungen der 
allgemeinen Formel I, in der X ein Sauerstoffatom bedeutet und n sowie R 1 bis R 4 wie eingangs definiert sind, 
zunachst mit Saurechloriden wie Thionylchlorid, Phosphoroxychlorid, Phosgen oder Oxalylchlorid oder mit 

65 Alkylierungsmitteln wie Dimethylsulfat, in reaktionsfahige Derivate umgewandelt werden, die anschlieBend mit 
Anilin zur Reaktion gebracht werden. 

Die Umsetzungen lassen sich in inerten Ldsungsmitteln wie Ether, Methylenchlorid, Chloroform oder Toluol 
bei Temperaturen zwischen — 40°C und der Siedetemperatur des jeweiligen Ldsungsmittels durchfuhren. 
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Befinden sich im Substituenten R 1 empfindiiche oder die Reaktion stdrende Substituenten wie z. B. die 
Hydroxygruppe, eine primare oder sekundare Aminogruppe, oder die Formylgruppe, empfiehlt es sich, diese vor 
der Umsetzung in bekannter Weise rait Schutzgruppen zu versehen und diese Schutzgruppen nach beendeter 
Umsetzung wieder abzuspalten. 

Als Schutzgruppen eignen sich z. B. fQr die Hydroxygruppe die Methylgruppe, die durch Bortribromid oder 5 
Natriurathioethanolat abgespaiten werden kann, fQr die Aminogruppe der tert-Butoxycarbonylrest, der rait 
Trifluoressigsaure abspaltbar ist und fQr den Formylrest eine Acetalgruppe, die sich sauer abspalten lifit 

F) Verbindungen der allgemeinen Forme! I, in denen X die Gruppe - NR 5 darstellt, in der R 5 die p-Toluolsul- 
fonylgruppe bedeutet und R 1 bis R 4 sowie n wie eingangs definiert sind, lassen sich durch Umsetzung von 
Verbindungen der allgemeinen Formel I, in denen X ein Sauerstoffatom bedeutet und R 1 bis R 4 sowie n wie 10 
eingangs definiert sind, mit p-ToluoIsulfonyiisocyanat vorzugsweise in siedendem Toluol herstellen. 

Befinden sich im Substituenten R l empfindiiche oder die Reaktion stdrende Substituenten wie z. B. die 
Hydroxygruppe, eine prim&re oder sekundare Aminogruppe, oder die Formylgruppe, empfiehlt es sich, diese vor 
der Umsetzung in bekannter Weise mit Schutzgruppen zu versehen und diese Schutzgruppen nach beendeter 
Umsetzung wieder abzuspalten, wie bereits schon weiter oben beschrieben wurde. 15 

Die nach den vorstehenden Verfahren hergestellten Verbindungen der allgemeinen Formel I lassen sich nach 
bekannten Methoden, z. B. Kristallisation, Destination oder Chromatographie reinigen und isolieren. Sie k6nnen 
gewflnschtenf alls, falls basische Reste vorhanden sind, in ihre Salze mit organischen oder anorganischen Sauren 
nach an sich bekannten Methoden fiberfuhrt werdea 

In den erfindungsgemaBen Verbindungen der Formel I kdnnen die Reste R 1 und R 2 sowie das Stickstoff atom 20 
entweder die aquatoriale oder die axiale Anordnung einnehmen. Die Erfindung umfaBt so wo hi die reinen 
isomeren Formen als auch Gemische der verschiedenen Isomeren. 

Ausgangsmaterialien 

25 

Die Ausgangsverbindungen der allgemeinen Formel II lassen sich aus Ketonen der allgemeinen Formel VII, 




30 



(VII) 

35 



40 



in der 

n, R 1 und R 2 * bis R 211 wie eingangs definiert sind, und Aminen der allgemeinen Formel VIII 

H 2 NR 3 (VIE) 45 
in der 

R 3 wie eingangs defimert ist, in Gegenwart von Reduktionsmitteln erhalten. Die Reaktion kann dabei so gefuhrt 
werden, daB entweder das Reaktionsgemisch direkt zu Verbindungen der Formel II uragesetzt wird, z. B. in 
Gegenwart von Natriumcyanborhydrid oder katalytisch erregtem Wasserstoff, oder daB zunachst die als Zwi- 50 
schenprodukt entstehende Schif Psche Base der Formel IX 




55 

(IX) 

60 



65 

isoliert und anschlieBend reduziert wird, z. B. mit Natriumboranat oder katalytisch erregtem Wasserstoff. 

Die Ketone der Formel VII lassen sich nach bekannten Methoden herstellen, z. B. aus Monoethylenketalen 
der allgemeinen Formel X 
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und einer metallorganischen Verbindung R 1 — Me, wobei R 1 wie eingangs definiert 1st und Me ein Lithiumatom 
15 oder die Gruppe Mg Hal bedeutet, in der Hal ein Halogenatom, vorzugsweise ein Chloratom, darstellt, gefolgt 
von Wasserabspaltung, Hydrierung der entstandenen Doppeibindung und Hydrolyse der Ketalgruppierung. Das 
Verf ahren kann so abgewandelt werden, daB gewunschtenf alls ein oder mehrere Substituenten R 2 nach beende- 
ter Reaktionsf olge eingef unit werden, z. B. durch Alkylierung des Keton-Enolations. 
Eine weitere Darstellungsraethode besteht in der Dieckmann-Cyclisierung von Diestern der allgemeinen 
20 Formel XI 




(XI) 



35 

mit anschlieBender Verseifung und Decarboxylierung nach an sich bekannten Methoden. In der allgemeinen 

Formel XI ist R ein beliebiger Alkyl-, Aralkyl- oder Arylrest 
Die Verbindungen der allgemeinen Formel I besitzen interessante biologische Eigenschaften. Sie stellen 

Inhibitoren derCholesterinbiosynthese dan 
40 Aufgrund ihrer biologischen Eigenschaften sind sie besonders geeignet zur Behandlung der Hyperlipidamien, 

insbesondere der Hypercholesterinamie, Hypertipoproteinamie, Hypertriglyceridamie und den daraus resultie- 

renden atherosklerotischen GefaBveranderungen mit ihren Folgeerkrankungen, wie koronare Herzkrankheit, 

cerebrale Ischamte, Qaudicatio intermittens und andere. 
Die biologische Wirkung von Verbindungen der Formel I wurde durch Messung der Hemmung des 14 C-Ace- 
45 tat-Einbaus in die mit Digitonin fallbaren Steroide nach der folgenden Methode bestimmt: 

Methode 

Humane Hepatoraa-Zellen (Hep G2) werden nach 3tagiger Anzucht fur 16 Stunden in cholesterotfreiem 
50 Medium stimuliert Die zu testenden Substanzen (gelost in Dimethylsulfoxyd; Endkonzentration 0,1%) werden 
wahrend dieser Stimulationsphase zugesetzt AnschlieBend wird nach Zugabe von 200 jiMol/1 2- 14 C-Acetat fur 
weitere 2 Stunden bei 37° C im Brutschrank weiterinkubiert 

Nach Abl5sen der Zellen und Verseifen des Cholesterolesters wird nach Extraktion Cholesterol rait Digitonin 
zur Fallung gebracht Das in Cholesterol eingebaute 14 -C-Acetat wird durch Szintillationsmessung bestimmt 
55 Es wurde gefunden, daB beispielsweise die Verbindungen der allgemeinen Formel I 

A = 4^4^2-Diethylamino^thoxy)-3-methylphenyI]-N^ 
B = N-Hexanoyl-N-methyl^4^2-pyiToIioUnoeth^ 

C = 4-[4-(2-Dimethylamino-ethoxy>- 3-methylphenyl]-N-hexanoyl-N-methyl-^cIohexylamin 
60 D = 4^4^2-EthylamincHethoxy)-3-methylphen^ 
E « 4^4^2-Diethylamino-ethoxy)-3-raethylphenyl^ 

F = 4^4^2-Diethylamino-ethoxy)-phenyl]-N-hexanoyl-N-methylcydohexylamin 
G = 4^4^2-DiethylammcKethoxy)-3-methylphenyI>N-hexanoyl-N4sopropy 
H =-= N-Hexanoyl-N-methyl-4-(4-pyridyl)-cyclohexyiamin 
65 I = N-Elaidinoyl-N-methyl^4-pyridyI)-cyclohexylamin 

K = N-Methyl-N^4-phenyl-but3^)^4-pyridyl)H^clohexylamin 
L « N-Methyl-N^4-phenyl-3-butenoyl)^4-pyridyl)-cydonexylaniin 
M ■» N-Methyl-N^5-methyl-hexanoyI)U^4-pyridyl)^dohexylannn 



6 



DE 44 37 999 Al 



N - N-MethyI-N-stearoyl^4-pyridyl)-cyclohexylamin 

0 «= N-Me%I-N-palmitoyl-4^4-pyridyl)-cycIohexyIamin 
P =» N-linoIenoyl-N-methyl^4-pyridyl)-cydohe)^amin 
Q » 4^4-(2-DimethyIanuno-ethoxy)-phen^ 

bei einer Testkonzentration von 1 0" 6 Mol/1 eine Hemmwirkung von mindestens 50% ausfiben. 

Die Verbindungen A bis Q zeigten sich in der kurativen Dosierung als voliig untoxisch. Beispielsweise zeigte 
die Verbindung A nach oraler Applikation von 100 rag/kg an der Maus noch keine toxischen Wlrkungen. 

Zur pharraazeutischen Anwendung lassen sich die Verbindungen der allgemeinen Fonnel I in an sich bekann- 
ter Weise in die flblichen pharmazeutischen Zubereitungsformen, z. B. in Tabletten, Dragees, Kapseln oder 
Suppositorien einarbeiten. Die Einzeldosis kann dabei bei oraler Gabe zwischen 0,02 bis 2 mg, vorzugsweise 0,08 
bis 1 mg pro kg Kdrpergewicht variieren, die Tagesdosis ffir einen Menschen mit 60 kg Kdrpergewicht zwischen 

1 und 300 mg. Die Tagesdosis wird vorzugsweise in 1 bis 3 Einzeigaben aufgeteOt 
Die folgenden Beispiele sollen die Erfindung naher erlautern: 

In den nachfolgenden Beispielen wurden die Rf-Werte an Fertigplatten der Firraa E. Merk, Darmstadt 
bestimmt und zwar 

a) Alummiumoxyd F-254 (Typ E) 

b) Kieselgel60F-254 

Beispiele zur Herstellungder Ausgangsmaterialien: 

Beispiel A 

4^4«Methoxy-3-methyIphenyl)-cydohexanon 

5 g Lithium-Pulver werden unter Argon in 100 ml Ether vorgelegt, ca. 50 ml einer Ldsung von 52 g (0,25 MoJ) 
4-Methoxy-3-methyl-brom-benzol in 300 ml Ether zugegeben und das Reaktionsgemisch im Ultraschallbad bis 
zura Anspringen der Reaktion erhitzt (ca. 1 Minute). AnschlieBend wird die restliche Ldsung so zugetropf t, daB 
das Reaktionsgemisch siedet (ca. 1 Stunde). AnschlieBend wird 1 Stunde nachgerfihrt, und vom Niederschlag 
unter Argon abgesaugt Zum Fiitrat werden 36 g (0,23 Mol) Cyclohexan-l,4-dion-monoethylenketal m 250 ml 
Ether so zugetropft, daB die Ldsung siedet und anschlieBend fiber Nacht gerflhrt Es wird in 400 ml Eiswasser 
eingeruhrt, zweimal mit Ether extrahiert, die vereinigten Etherextrakte mit gesSttigter KochsaIz-L6sung gewa- 
schen und mit Magnesiumsulfat getrocknet Der nach Verdampfen des Ethers erhaltene Rtickstand wird aus 
Diisopropylether umkristallisiert Man erhalt 45,74 g (65,7% der Theorie) 4-Hydroxy-4-(4-methoxy-3-methylp- 
henyl)-cyclohexanon-ethylenketal als farblose Kristalle vom Schmelzpunkt 88°C 

40 g dieses Produkts, 03 g p-ToluoIsulfonsaure und 41 ml Ethyienglykol werden in 400 ml Toluol am Wasser- 
abscheider gekocht (ca. 2£ Stunden). Nach AbkOhlen werden 200 ml Petrolether und 250 ml gesattigte Soda-Ld- 
sung zugegeben, 20 Minuten gerOhrt, die organische Phase mit Wasser und gesattigter Kochsalzlosung gewa- 
schen und mit Magnesiumsulfat getrocknet Der nach Verdampfen des Losungsmittels erhaltene Rfickstand 
ergibt nach Umkristallisation aus Diisopropylether 31,1 g (83% der Theorie) 4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)cy- 
clohex-3-enon-ethylenketal als farblose Kristalle vom Schmelzpunkt 69°G 

30,5 g dieses Produkts werden in 290 ml Essigsaureethylester in Gegenwart von 43 g 10%-iger Palladium- 
Kohle bei Raumtemperatur und einem Druck von 51,4 psi hydriert (ca. 10 Minuten). Nach Verdampfen des 
Losungsmittels erhalt man 30,4 g (99% der Theorie) eines gelben Ols, das in 680 ml Aceton und 56 ml Wasser 
gelost und naph Zugabe von 2^25 g Pyridinium-tosylat 72 Stunden zum RuckfluB erhitzt wird Nach Verdampfen 
des Losungsmittels wird in einem Ether/Essigsaureethylestergemisch (4 : 1, v:v) gelost, mit Wasser und gesattig- 
ter Kochsalz-Ldsung gewaschen, fiber Magnesiumsulfat getrocknet und der nach Verdampfen des Losungsmit- 
tels erhaltene Rfickstand aus Diisopropylether umkristallisiert Man erhalt 22fi g (89% der Theorie) der Titelver- 
bindung als farblose Kristalle vom Schmelzpunkt 94° C 

Auf analoge Weise wurden die folgenden Verbindungen erhalten, wobei an Stelle von Lithium-Pulver zum 
Teil n-ButyUithium eingesetzt wurde. 

a) 4<4-Ethylphenyl)-cyclohexanon aus 4-Ethyl-brombenzol, Lithium-Pulver und Cyclohexan-l,4-dion-mo- 
noethylenketaL 

Schmelzpunkt: 28° C 

b) 4-(4-tert-Butylphenyl>cyclohexanon aus 4-tert-ButyIbrombenzol, Lithium-Pulver und Cyclohexan- 
1,4-dion-monoethylenketaL 

Schmelzpunkt: 91 — 94°C 

c) 4-{4-Methoxyphenyl)-cyck>hexanon aus p-Bromanisol, Lithiumpulver und Cyclohexan-l,4-dion-monoet- 
hylenketaL 

Schmelzpunkt: 76-78°C 

d) 4-(Naphthyl-2)cyclohexanon aus 2-Brom-naphthalin, Lithiumpulver und CycIohexan-l,4-dion-monoethy- 
lenketaL 

Schmelzpunkt: 56-57° C 

e) 4-(3,4-Dimethoxyphenyl)-cyclohexanon aus 3.4-Dimethoxybrombenzol, n-Butyl-lithium und Cyclohexan- 
1 ,4-dion-monoethylenketaL 

Schmelzpunkt:47— 48°C 
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f) 4-(3-Methoxyphenyl)-cycIohexanon aus 3-Methoxy-brombenzoI, Lithiumpulver und Cyclohexan- 
1,4-dion-monoethylenketaL 

Schmelzpunkt: 58° C 

g) 4^3,4-Dimethylphenyl)-cyclohexanon aus 3,4-Dimethylbrombenzol, lithiumpulver und Cyclohexan- 
1 ,4-dion-monoethyIenketaL 

Schmelzpunkt: 38 — 40°C 

h) 4-(p-BiphenyI>cyclohexanon aus 4-Brom-biphenyl, Lithiumpulver und Cyclohexan- 1,4-dion-monoethy- 
lenketaL 

Schmelzpunkt: 130-132°C 

i) 4^3-Ethyl-4-methoxyphenyl)-cyclohexanon aus 3-Ethyl-4-methoxy-brombenzoI, n-Butyl-lithium und Cy- 
clohexan- 1,4-dionmonoethylenketaL 

Farbloses Ol vom Rf-Wert: 0,51 (Kieselgel Petrolether/Essigsaureethylester = 4:1, v:v). 

j) 4-{4-Methoxy-3-propylphenyl)-cyclohexanon aus 4-Methoxy-3-propyl-brombenzol n-Butyl-lithium und 

Cyclohexan-l,4-dionmonoethyienketaL 

Farbloses Ol vom Rf-Wert 0,54 (Kieselgel Petrolether/Essigsiiireethylester = 4:1, v:v). 

k) 4-{3-tert-Butyl-4-methoxyphenyl)-cyclohexanon, aus 3-tert-Butyl-4-methoxy-brombenzol n-Butyl-lithi- 

um und Cyclohexan- 1,4-dion-monoethylenketaL 

Farbloses Ol vom Rf-Wert: 0,55 (Kieselgel, Petrplether/Essigsiureethylester « 4 : 1, vrv)i 

1) 4-{4-Methoxy-2-methyiphenyl)-cyclohexanon aus 4-Methoxy-2-methyl-brombenzol n-Butyl-lithium und 

Cyclohexan- 1,4-dion-monoethylenketaL 

Schmelzpunkt 50— 52°C 

m) 4-(3-Thienyl)cyclohexanon aus 3-Bromthiophen, n-Butyllithium und Cyclohexan- 1,4-dion-monoethylen- 
ketaL 

Wachs, Rf-Wert: 0,54 (Kieselgel; Petrolether/Essigsaureethylester = 7:3, v.-v). 

g4-(3-Furyl)cyclohexanon aus 3-Bromfuran, n-Butyl-lithium und Cyclohexan- 1,4-dion-monoethylenketaL 
I Rf-Wert: 0,52 (Kieselgel; Petrolether/Essigsaureethylester = 7 :3,v:v). 
o) 4-{4-Pyridyl)cyclohexanon aus 4-Brompyridin, n-Butyllithium und Cyclohexan-l,4-dion-monoethylenke- 
taL 

Ol, Rf-Wert: 031 (Kieselgel Petrolether/Essigsaureethylester/Methanol = 10 : 3 : 03. v:v:v). 

p) 4-[5-(2,4-Dimethoxy-6-methylpyrimidinyl)]cyclohexanon aus 5-Brom-2,4-dimethoxy-6-methyl-pyrimidin, 

n-Butyl-lithium und Cyclohexan- 1,4-dion-monoethylenketaL 

Schmelzpunkt: 62— 65°C 

q) 4-(Z45-Trimethyiphenyl)-cyclohexanon aus Z45-Trimethyl-brombenzol n-Butyllithium und Cyclohexan- 

1,4-dionmonoethylenketaL 

Schmelzpunkt: 53° C 

r) 4-{3.43-Trimethoxyphenyl)-cyclohexanon aus 3A5-Trimethoxy-brombenzol n-Butyllithium und Cydohe- 
xan- 1 ,4-dionmono e thylenketaL 
Schmelzpunkt: 113°C 

s) 4-<3-Fluor-4-methoxyphenyl)-cyclohexanon aus 3-Fluor-4-methoxy-brombenzol n-Butyllithium und Cy- 
clohexan- 1 ,4-dionmonoethyIenketaL 
Schmelzpunkt: 74— 76°C 

t) 4-(3-Chlor-4-methoxyphenyl)-cyclohexanon aus 3-Chlor-4-methoxy-brombenzol lithium und Cyclohe- 
xan- 1,4-dion-monoethylenketaL 

0l Rf-Wert: 0^ (KieselgeL Petrolether/Essigsaureethylester = 5 : l.vrv). 

u) 4-(3-Pyridyl)-cycIohexanon aus 3-Brompyridm, n-Butyllithhim und Cydohexan-l,4-dion-monoethylenke- 
taL 

Schmelzpunkt: 62— 63°G 

v) 4-(5-PyrimidinyI)-cyclohexanon aus 5-Brompyrimidin, n-Butyllithium und Cyclohexan-l,4-dion-monoet- 
hylenketaL 

Schmelzpunkt: 88— 90°C 

BeispielB 

2-Allyi-4-(4-methoxy-3-methylphenyI>-cyclohexanon 

Zu 436 g (0,02 Mol) 4-{4-Methoxy-3-methylphenyl)-cyclohexanon in 30 ml Tetrahydrofuran werden bei 
— 20°C 14 ml (0,021 Mol) einer l,5molaren Losung von Lhhiumdiisopropylamid in Hexan zugetropft Nach 
30Minuten Rfihren bei -30°C wird die gelbe L6sung bet 0°C zu 43 g (0,04 Mol) AHyibromid in 10 ml 
Tetrahydrofuran innerhalb einer Stunde zugetropft und anschlieBend fiber Nacht gerfchrt Das Ldsungsmittel 
wird verdampft, der Ruckstand mit 100 ml Wasser verrieben, dreimal mit je 100 ml Ether extrahiert und die 
Extrakte fiber Magnesiumsulf at getrocknet Der Ether wird verdampft und der Ruckstand durch Chromatogra- 
phic (Kieselgel Petrolether/Essigsaureethylester = 7:1, vnr) gereinigt Man erhfilt 2 g eines farblosen Ols vom 
Rf033. 

Auf dieselbe Weise wurde dargestellt: 

a)4-(4-Methoxy-3-methyiphenyI)-2-methy1-cyclohexanon 

aus 4-(4-Methoxy-3-methylphenyI>cycIohexanon und Methyijodid. 

Schmelzpunkt: 57°C 
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Isomer A: 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppra: 1,05 (o\ 3H), 1,5-2,0 (m, 2H), 2,1-2,3 (s + m, 5H) 
2,4-2,7 (m,3H), 2,95-3,15(31, lHX33(s,3H),6,7-7,l (m,3H). 
Isomer B: 

Farbloses 0L 5 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 1,2 (d, 3H), (s + m, 10H), 3,1 (m, 1H), 3,8 (s, 3H), 

6,7-7,1 (m,3H). 



BeispieIC 
3-<4-MethoxyphenyI)-cyc!opentanon 
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14^ g (0,082 Mol) Phosphonoessigsaure-trimethylester in 70 ml Tetrahydrofuran werden bei 25-30°C zu 
3,4 g (0,078 Mol) entoltem Natriumhydrid (55%ig) zugetropft Das schwer riihrbare Gemisch wird eine Stunde 
nachgeruhrt und anschlieBend 16,6 g (0,075 Mol) 3-(4-Methoxybenzoyi)-propionsauremethyIester in 300 ml Te- 15 
trahydrofuran zugetropft Das Gemisch wird 7 Stunden zum RuckfhiB erhitzt, das Ldsungsmittel verdampft, der 
RQckstand rait 250 ml Wasser verrieben, dreimal mit je 250 ml Ether extrahiert, mit Wasser gewaschen, getrock- 
net und eingedampf t Der dlige RQckstand wird in 150 ml Essigsaureethylester geldst und in Gegenwart von 1,5 g 
PaHadiumkohle (10%ig) hydriert (50 psi, 30 Minuten). Das nach Verdampfen des Losungsmittels als Ol erhaltene 
l,4-Dimethoxyc^rbonyl-2H[4-methoxyphenyl)^butan wird durch Saulenchromatographie (Kieselgel, Petrolether/ 20 
Essigsaureethylester 6 : 1 bis 4 : 1, v.-v) gereinigt 

Das erhaltene Ol wird in einer Suspension von Natriummethylat in Toluol (hergestellt aus 238 g (643 mMol) 
entdltem Natriumhydrid (55%-ig) und 2,08 g (643 mMol) Methanol) zugetropft Das Gemisch wird zwei Stunden 
auf 85°C erhitzt, in 600 ml verdQnnte eiskalte Salzsaure eingeruhrt und mit Ether extrahiert Der Extrakt wird 
mit Wasser, gesattigter Natriurabicarbonat-L6sung, Wasser und gesattigter Kochsalz-Ldsung gewaschen. Nach 25 
Trocknen Qber Magnesiumsulfat wird eingedampf t Das verbleibende Ol wird mit 7$ g Kochsalz, 3,95 ml Wasser 
und 39,5 ml Dimethylsulfoxyd eine Stunde auf 180°C erhitzt Das Gemisch wird in 40 ml Wasser eingeruhrt und 
zweimal mit Petrolether extrahiert Die organische Phase wird mit Wasser gewaschen, rait Magnesiumsulfat 
getrocknet und eingedampft Der Ruckstand wird aus wenig Diisopropylether umkristallisiert Man erhalt 435 g 
(72% der Theorie) der Titelverbindung vom Schmelzpunkt 47° C 30 

Beispiel D 

trans^4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-methylHyck)hexylaniin 

35 

4^4 g 4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-cyck)hexanon werden mit 90 ml einer Methyiamin-L5sung in Toluol in 
Gegenwart von 12 g Molekularsieb 3 A Qber Nacht geruhrt Vom Molekularsieb wird abgesaugt, das Toluol 
verdampft und der Ruckstand in 80 ml Methanol aufgenommen. Nach portionsweiser Zugabe von 13 g Natrium- 
boranat unter Eisktihlung wird 4 Stunden bei Raumtemperatur geruhrt, das Methanol eingedampft, der Ruck- 
stand mit Eiswasser versetzt und mit 2N-Salzs§ure angesauert Nach 20 Minuten Ruhren bei Raumtemperatur 40 
wird mit 2N Natronlauge alkalisch gestellt, mit Ether extrahiert, der Extrakt mit Kochsalz-Ldsung gewaschen, 
getrocknet und eingedampft Der Ruckstand (27% cis- und 73% trans-Isomeres) wird in 40 ml Essigsaureethyle- 
ster geldst und mit einer Ldsung von 3,1 g Benzoesaure in 30 ml Essigsaureethylester versetzt Der Niederschlag 
wird abgesaugt, aus Essigsaureethylester umkristallisiert, in Wasser suspendiert, mit Ether flberschichtet und 
durch Zugabe von 15 ml 2N-NatronIauge alkalisch gestellt Die Etherphase wird abgetrennt, mit Wasser und 45 
gesattigter Kochsalzldsung gewaschen, getrocknet und eingedampft Man erhalt 23 g (53,6% der Theorie) der 
Titelverbindung als farblose Kristalle vom Schmelzpunkt 98°C 
Massenspektrum: M + 233. 

Beispiel E 50 

cis- undtrans-4-(4-Methoxyphenyl)-N-memyl-cydohexyiamin 

4,08 g (20 mMol) 4-(4-Methoxyphenyl)-cyclohexanon werden rait 40 ml einer 13%igen Ldsung von Methyla- 
min in Toluol in Gegenwart von 6 g Molekularsieb fiber Nacht geruhrt Vom Molekularsieb wird abgesaugt, das 55 
Toluol verdampft und der RQckstand in 80 ml Methanol geI6st Unter Eiskuhlung werden 1,5 g Natriumborhy- 
drid portionsweise zugegeben und 4 Stunden bei Raumtemperatur geruhrt Das Methanol wird verdampft, der 
Ruckstand mit Eiswasser versetzt und mit 2N-Salzsaure angesauert Nach 20 Minuten Rdhren bei Raumtempe- 
ratur wird mit 2N-Natronlauge alkalisch gestellt, mit Ether extrahiert, mit Kochsalz-Ldsung gewaschen, ge- 
trocknet und eingedampft Der Ruckstand wird durch Mitteldruckchromatographie gereinigt (Aluminiumoxyd 60 
neutral, Aktivitatsstufe III> Elution mit Petrolether/Essigsaureethylester «= 1 :4, vrv) ergab 1,13 g (253% der 
Theorie) cis-4-(4-Methoxyphenyl)-N-methyl-cyclohexyiamin als farbloses 0L 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 1,5-1,9 (m, 8H), 2,4-2,6 (m, 4H), 2,75 (m, 1H), 3,75 (s, 3H), 
63(dd,2H),7,15(dd,2H). 

Zugabe von ca. 20% Methanol zum FlieBmittel ergab 2£ g (50^2% der Theorie) trans-4-(4-Methoxyphe- 65 
nyl)-N-methylcyclohexylamin als farbloses, langsam kristallisierendes OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3+CD3OD); Signale bei ppm: 1,1 -2,1 (m, 8H), 2,4-2,6 (m, 5H), 3,7 (s, 3H), 63 
(dd,2H),7.1(dd,2H). 
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Auf dieselbe Weise wurden erhalten: 

a) 4-(4-Ethylphenyl)-N-methyl-cyclohexylamin (cis-trans-Gemisch) 
aus4-(4-EthylphenyI)-cyclohexanon und Methylamin. 
Schmelzpunkt: 84° C 

NMR-Spektrum(200 MHz, CIX^+CDsOD); Signale bei ppm: 1,1 - 1,7 (m, 7H), 1,85-2,1 (m,4H),235-2,7 
(m,7HX7,l(s,4H). 

b) 4-{4-tert-Butylphenyl)-N-methyl-cyclohexylainin (cis-trans-Gemisch) 
aus 4^4-tert.-Butylphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. 
Schmelzpunkt: 99°G 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI 3 +CD 3 OD); Signale bei ppm: 1,1-1,7 (m, 14H), 13-225 (m, 4H), 
2^5-2,7 (m, 5H), 7,1 (dd, 2H), 73 (dd, 2H). 

c) N-Methyl-4-(imphthyI-2)c^ohexylamin(c^^^ 
aus 4-(Naphthyl-2-)cyclohexanon und Methylamin. 
FarblosesOL 

Rf-Wert: 02 (trans) + 03(cis)(Kieselgel,Toluol/AthanoI/konz.NH3 = 75 : 25 :2,v:v). 

d) trans-4-{p-BiphenyI)-N-methyi-cyclohexylamin 
aus 4-(p-Biphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. 
Schmelzpunkt: 120- 123°C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 + CD3OD); Signale bei ppm: 1,25- 1,7 (m, 4H), 2,4-2,7 (m, 5H), 7,2-7,6 
(m,9H). 

e) N-n-Amyl-4-(4-methoxy-3-methy!phenyl)-cyclohexylamin (cis-trans-Gemisch) 
aus 4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)hcyclohexanon und n-Amylamin. 
Farbloses Ol, das in unreiner Form weiter umgesetzt wurde. 

f) trans-N<}yclohexylmeth^^4-methoxy-3-methylphenyl)-cyclohexylamin 
aus 4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-cyclohexanon und Cyclohexylmethylamin. 
Schmelzpunkt: 71 — 73°C 

g) 4^4-Methoxy-3-methylphenyi)-N-meth^-cyciohexylamin (cis-trans-Gemisch) 
aus 4-(4-Methoxy-3-methylphenyI)-cycIohexanon und Methylamin. 
Schmelzpunkt 98— 100° C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3 + CD3OD); Signale bei ppm: 1,1-1,6 (m, 4H), 17-2,1 (ra, 4H), 22 (s, 3H), 
23- 23 (m, 5H), 3,7 (s, 3H), 6,7-7,0 (m, 3H> 

h) 4-(3,4-Dimethylphenyl^N-methyl-cyclohexylamin (cis-trans-Gemisch) 
aus 4-(3,4-Dimethylphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3+CD3OD); Signale bei ppm: 1,1-2,1 (m, 8H), 22 (2s, 6H), 235-2,7 (m, 
5H),63-72(m,3H). 

i) 4-{3-Methoxyphenyl)-N-methyl-cyclohexyIamin (cis-trans-Gemisch) 
aus 4-(3-MethoxyphenyI)-cydohexanon und Methylamin. 
GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 1,1 -23 (m, 14H), 33 (s, 3H), 6,6-73 (m,4H). 
j) 4-(3,4-Dimethoxyphenyl)-N-methyl-cyclohexylainin (cis-trans-Gemisch) 
aus 4-(3,4-Dimethoxyphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. 
Farbloses Ol 

Rf- Wert 03 (trans) und 0,4 (cis) (Kieselgel, Toluol/Athanol/konz. NH 3 = 75 : 75 : 2, v:v:v). 
k) 2-Allyl-^4-methoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-cyclohex^amin (Isomeren-Gemisch) 
aus 2- Allyi-4-(4-methoxy-3-methylphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 +CD3OD); Signale bei ppm: 1,1-2,1 (m, 9ty 22 (s, 3H), 2,4-23 (m, 4H), 

2,65(111, lH),33(s,3H), 43-5,1 (m,2H),5,7-53(m, 1H),67 (m, lHX63-7,0(m,2H). 

1) 3-(4-Methoxyphen^N-methyl-cydopentyIamin (cis-trans-Gemisch) 

aus 3-{4-Methoxyphenyl)-cydopentanon und Methylamin. 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCfe +CD30D); Signale bei ppm: 1,2-23 (m+d, 9H), 23-33 (m, 2H), 33 (s, 
3H), 63-72 (m,4H). 

m) ds-4-(4-Metnoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-cyclohexylaniin aus 4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-cycloh- 

exanon und Methylamin. 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 13-13 (m, 8H), 22 (s, 3H), 2,4-235 (s +m, 4H), 2,75 
(m, 1H* 3,7 (s, 3H), 6,7-7,1 (m, 3H). 

n) 4-(4-Methoxy-3-methylphenyI)-2-methyl-N-methyl-cyclohexylamin (Isomerengemisch A) 
aus 4-<4-Methoxy-3-methyiphenyl)-2-methyi-cyclohexanon (Isomer A) und Methylamin. 
Farbloses Oldas als Rohprodukt weiter umgesetzt wurde. 

o) 4-{4-Methoxy-3-methylphenyl)-2-methyl-N-methylcyclohex^amin (Isomerengemisch B) 

aus 4-(4-Methoxy-3-methylphenyi)-2-methyl-cycIohexanon (Isomer B) und Methylamin. 

Farbloses Ol, das als Rohprodukt weiter umgesetzt wurde. 

p) cis- und tnuis-4-(3-Ethyl-4-methoxyphenyl)-N-methylcydohexylamin 

aus 4-(3-Ethyl-4-methoxyphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. 
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Trennung der Isoraeren durch Mitteldruckchroraatographie (Aluminiumoxyd neutral, Aktivitatsstufe III). 

Elution mit Petrolether/Essigsaureethylester = 3:7, vrv, ergab die cis-Form als farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb /CD3OD); Signale bet ppm: 1,2 (t, 3H)» 1,5-1,9 (m, 8H), 2,4 (s, 3H), 

2,45 - 27 (m, 3 H), 2,75 (m, 1 H), 33 (s, 3H), 63 (m, 1 H), 7,05 (m, 2H). 

Zugabe von ca. 20% Methanol zum FlieBmittel ergab die trans-Form als farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 1,2 (t, 3H), 1,25-13 (m, 5H), 1,85-2,15 (m, 

4H), 235-23 (s + m, 4H); 2,6 (q, 2H), 33 (s,3H), 63 (m, 1H), 7,0 (m, 2H). 

q) cis- und trans-4^4-Methoxy-3-propylphenyl)-N-methylcyclohexylan^ 

aus 4-{4-Metboxy-3-propylphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. 

Trennung der Isomeren durch Mitteldnickchromatographie (Aluminiumoxyd neutral, Aktivitatsstufe III). 
Elution mit Petrolether/Essigsaureethylester/Methanol = 100 : 30 : 1, vnrw, ergab die cis-Form als farbloses 
OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 0,95 (t, 3H), 1,5-1,9 K 10H), 2,45 (s f 3H), 2,45-2,65 
(m,3H),2,75(m, lH),33(s,3H),6,75(dd, lH),7,02(m,2H). 

Erhdhung der Polaritat der mobilen Phase (Petrolether/Essigslureethylester/Methanol = 100 : 30 : 2, vw) 
ergab die trans-Form als farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 0,95 (t, 3H), 1,15-1,7 (m, 7H), 135-2,15 (m, 

4HX235-2^(s+in,6H),33(s,3HX63(d,lH),7,0(m,2H). 

r) cis- und trans-4-(3-tert-Butyl^memoxypheny^ 

aus 4-(3-tert-Butyl-4-methoxyphenyI)-cyclohexanon und Methylamm. 

Trennung der Isomeren durch Mitteldnickchromatographie (Aluminiumoxyd neutral, Aktivitatsstufe III). 
Elution mit Petrolether/Essigsaureethylester/Methanol = 100 :30 : l,v:v:v, ergab die cis-Form als farbloses 
OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCU); Signale bei ppm: 1,4 (s, 9H), 1,45- 13 (m, 8H), 2,42 (s, 3H), 2,45-23 (m, 
1H), 2,75 (m, 1H), 33 (s, 3H), 63 (d, 1H), 7,0-7,15 (m, 2H). 

Erhohung der Polaritat der mobilen Phase (Petrolether/Essigsaureethylester/Methanol = 100 : 30 : 2) er- 
gab die trans-Form als farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,05-13K 14H), 135-2,15 (m,4H),235-23(s+m, 

4H), 33 (s, 3HX 63 (d, 1H), 7,0(dd, 1H),7,1 (dd, 1 H> 

s) cis- und trans-4-(4-Memoxy-2-memylphenyl)-N-memyl-cydohexylamin 

aus 4-(4-Methoxy-2-methylphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. Trennung der Isomeren durch Mittel- 
dnickchromatographie (Aluminiumoxyd neutral, Aktivitatsstufe ID). 

Elution mit Petrolether/Essigs§ureethylester/Methanol = 100 : 30 : 1 ergab die cis-Form als farbloses OL 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 13- 13 (m, 6H), \»-2fl (m, 2H), 23 (s, 3H), 2,45 (s, 
3H),245-2,75(m,lH),23(m, lH),3,75(s,3HX6,7(m,2H),7,15-7^(m, 1H). 
Die trans-Form wurde ebenfalls als Ol das spater kristalitsierte, erhalten. 
Schmelzpunkt: 43-45°C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,1-13 (m, 4H), 1J5- 13 (m, 2H), 2,0-£15 (m, 2H), 
23 (s, 3H)> 2,35-23 (s +111, 4HX 2^5-2,75 K 
t) trans-N-memyl^3-thienyl)cyclohexylamin 
aus 4-(3-Thienyl)cyclohexanon und Methylamia 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxyd neutral, Aktivitatsstufe HI; Elution mit 
Petrolether/Essigsaureethylester/Methanol = 100 : 30 : 3, v.-v.-v)i 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,05- 13 (m, 3H), 1,6-135 (m, 1H), 1,95-2,15 (m, 4H), 
23- 23 (s + m, 4H), 23-2,75 (m, 1H), 6,9-7,0 (m, 2H), 7,35 (m, 1H). 
u) tnins-^3-Fui7l)-N-methyl^cIohexylainin 
aus 4-(3-Furyl)cyclohexanon und Methyiamin. 

Isolienmg durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid neutral, Aktivitatsstufe HI, Elution mit Pe- 
trolether/Essigsaureethylester/Methanol = 100 :30 :3,v:v:v). 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,05-13 (m, 3H), 1,6- 13 (m, 1H), 1,95-2,1 (m, 4H), 

23- 235 (s + m, 5H), 63 (m, 1 H), 7,2 (m, 1 H), 735 (ra, 1 H> 

v) tram-N-Ethyl-4-(4-memoxy-3-methylphenyi)-cyclohexylamm 

aus 4^4-Memoxy-£methylphenyi}-cydohexanon und Emylamin. 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxyd neutral, Aktivitatsstufe IE; Elution mit 
Petrolether/Essigsaureethylester - 6 : 1 bis 1 : Uv.-v). 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,1-1,6 (t+m, 7H), 13-2,1 (m, 4H), 2£ (s, 3H), 
235-23 (m, 2H), 235-275 (q, 2H), 33 (s, 3H), 67-7,0 (m, 3H). 
w) trans-4^4-Methoxy-3-memylphenyl^ 

aus 4-{4-Methoxy-3-methylphenyl)-cycIohexanon und n-Propylamin. Isolierung durch Mitteldruckchroma- 
tographie (Aluminiumoxid neutral, Aktivitatsstufe III, Elution mit Petrolether/Essigsaureethylester -6:1, 
v:v). 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 035 (t, 3H), 1,1-13 (m, 6H), 13-2,15 (m, 4H), 2£ (s, 
3HX 23-238 (m, 2H), 2,65 (t, 2H), 33 (s, 3H), 6,75 (m, 1H), 73 (m, 2H> 
x)ti^s-N-(n-Butyl>^4-methoxy-3-memylphenyi)-cyclohex^ 
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aus 4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-cyclohexanon und n-Butylamin. 

Isolierung durch Mitteldruckchroraatographie (AJuminiumoxid neutral, Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 

trolether/Essigsaureethylester = 7 : l,v:v): 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI 3 ); Signale bei ppm: 0,92 (t, 3H), 1,1 - 1,6 (ra, 10H), 1,8-2,15 (m, 4H), 2^1 (s, 

3HX 23-2,6 (m, 2H), 2,65 (t, 2H), 33 (s, 3H), 6,75 (m, 1H), 7,0 (m, 2H). 

y)traiis-4-(4-Methoxy-3-methylphenyI)-N^ 

aus 4-(4-Methoxy-3-methyIphenyl)-cydohexanon und n-Pentylamin. 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid neutral, Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 

trolether/Essigsaureethylester = 13 : l,vrv). 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 0,9 (t, 3H), 1,1-1,6 (m, 10H), 13-2,1 (m, 4H), 2£ (s, 
3H), 23-2,6 (m, 2H), 2,65 (t, 2H), 33 (s, 3H), 6,75 (m, 1 H), 7,0 (m, 2H). 
z)traris-N-Isopropyl^4-methoxy-3-methylphenyI)-cyclohexylamin 
aus4-{4-Methoxy-3-methyIphenyl)-cyclohexanon und Isopropylamin. 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid neutral, Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 

trolether/Essigsaureetbyiester = 10 : 1 bis 1 : 1, vrv). 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 1,05 (d, 6HX 1,1-1,6 (m, 4H), 13-2,1 (m, 4H), 2£ (s, 
3H),23-2,65(m,2HX23-3,l (m, lHX33(s,3H),6,7-7,0(m,3H). 

aa) trans-N-IsobutyM^4-methoxy-3-methylphenyl)-cycIohexylaniin 
aus 4-(4-Methoxy-3-methyiphenyl)-cycIohexanon und Isobutylamin. 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid neutral Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 
trolether/Essigsaureethyiester « 6 : l,v:v). 
Schmelzpunkt: 44— 46° C 

ab) tnuis-N-(2£-DuTiethyl-l-propyl^ 

aus^4-Methoxy-3-methylphenyI)-cyclohexanon und 2£-Dimethyt-l-propylamin. 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid neutral, Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 
trolether/Essigsaureethylester — 10 :0,25,v:v). 
Schmelzpunkt: 42— 44°C 

ac) trans- N- Ally I-4-(4-methoxy-3-methylphenyl)-cyclohexylamin 
aus 4-(4-Methoxy-3-methylphenyI)-cyclohexanon und 2-Allylamin. 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid neutral, Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 
trolether/Essigsaureethyiester = 15 : 1 bis 10 : l,v:v). 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 1,1 - 1,6 (m, 4H), 13-2,1 (m, 4rfy 22 (s, 3H), 235-2,65 
(m,2HX3,25-3,6(in,2HX33(s,3HX 5,1-5,25^ 
ad^ti*am^4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-phenyI^dohexylamin 
aus 4-{4-Methoxy-3-methylphenyI>-cyclohexanon und Anilin. 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid neutral Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 
trolether/Essigsaureethylester = 30 : l,v:v). 
Schmelzpunkt 99— 101°C 

ae) traro-N-Cyclohexyl-4^4-methoxy-3-methylph^ 

aus 4-(4-Methoxy-3-methyIphenyI)-<^rclohexanon und Cyclohexylamia 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid neutral, Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 
troIether/Essigsaureethylester « 10 : l,v:v). 
Schmelzpunkt: 68— 70°C 

af) trans-N-Methyl-4-(4-pyridyl)-cyclohexylamin 
aus 4-(4-Pyridyl)cyclohexanon und Methylamin. 

Isolierung durch Mitteldruckchromatographie (Aluminiumoxid basisch, Aktivitatsstufe III, Elution mit Pe- 

trolether/Essigsaureethylester/Methanol « 50 : 50 :5, v:v:v). 

GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 1,1-1,65 (2dq, 4H), 135-22 (2d, 4H), 133-2,6 (s+m, 
5H),7,12(d,2H),83(d,2H). 

ag) 4-[5-&4-Dimethoxy-6-methylpyriinid^ (cis-trans-Gemisch) 
aus 4-[5-(%4-Dimethoxy-6-methylpyrimidinyl)]cyclohexanon und Methylamin. 

Gelbliches Ol das roh weiter umgesetzt wurde. Rf -Wert 0,2 (trans) und 0,4 (cis) (Petrolether/Essigester/Me- 
thanol — 10 : 3 : 03. v:v) Aluminiumoxid. 

ah) N-Methyl-4-(Z45-trimethylphenyl)-cyclohexylamin (cis-trans-Gemisch) 
aus 4-(2.4 J-Trimethylphenyl)-cyclohexanon und Methyiamin. 
Schmelzpunkt: 99° C 

Farbloses 0l das als Rohprodukt weiter umgesetzt wurde. 

ai) N-Methyl-4-(3.43-trimethoxyphenyl)-cyclohexylamin (cis-trans-Gemisch) 
aus 4-(3.43-Trimethoxyphenyl)<yclohexanon und Methylamin. 
Schmelzpunkt: 107-108°C 

aj) trans-4^3-Fluor-4-methoxypheny!)-N-methyl-cydohexylaniin 
aus 4-(3-Fluor-4-methoxyphenyl)-cyclohexanon und Methylamin. 

OlRf-Wert:0,15(IGeselgelPetrolether/Ess^ - 10 : 1 :0,5,v:v:v). 
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ak)ti^s-4-(3-Chior-4-methoxyphenyl)-N-m^ 

aus 4-(3-Chlor-4-methoxyphenyI)-cyclohexanon und Methylamin. 

01 Rf- Wert: 0,1 (KieseIgel,Petro]ether/Essigsaureethyiester/Methanol = 10 : 1 :03,v:v:v). 

al) trans-4-(4-Methoxy-3-methylphenyI)-N-(3-raethyl- 1 -butyl)-cyclohexyiamin 

aus 4-{4-Methoxy-3-methyiphenyl)-cydohexanon und 3-MethyibutylamiiL 

Farbloses OlRf -Wert: 03 (AJuminiuraoxidPe^ = 4 : l,v:v)i 

am) trans-N-(3.3-Dimethyl-l -buty!)-4^4-methoxy-3-methylphenyl)^ 

aus 4-(4-Methoxy-3-methyiphenyi)-<yclohexanon und 33-DimethylbutylamiiL 

Schmelzpunkt: 36-38°G 

an)ti^-4^4-Methoxy-3-methylphenyl}-N-(2-pro^ 

aus 4-{4-Methoxy-3-methylphenyl)-cydohexanon und Propargylamin. 

Farbloses Ol,Rf-Wert: 03 (Alumim^ = 3 : l,v:v). 

ao) trans-N-Methyl^3-pyridyl)-cyclohe>c^amm 

aus 4-{3-Pyridyl)-cyctohexanon und Methylamin. 

GeIbHches6l,Rf-Wert:0^6(Alurainiumoxid,Petn)lether/Essig^ = 2 : l,v:v). 

po) tnuis-N-Methy!^5-pyrimidinyl)-cyclohexyiamm 
aus 4-{5-Pyrimidiny1)-cyclohexanon und Methylamin. 

Farbloses OlRf-Wert: 0,2 (Aluminiumoxid Petrolether/EssigsSureethyiester •» 2 : l,v:w). 
Verfahren zur Herstellung der Endprodukte: 

Beispief 1 

N-HexanoyI-N-raethyl-4-(4-methoxy-3-methylphen^ 

650 mg (23 mMol) 4^4-Metboxy-3-methylphen^)-N-methyIcyclohexylamin (cis-trans-Gemisch) und 300 mg 
(3 mMol) Triethylamin werden in 40 ml Ether und 5 ml Methyienchlorid vorgelegt und unter EiskOhlung 410 mg 
(3,1 mMol) Hexansaurechlorid in 10 ml Ether zugetropft Es wird 30Minuten ohne Kuhlung nachgeruhrt, in 
100 ml ln-Salzsiure eingeruhrt und mit 100 ml Ether extrahiert Die organische Phase wird erst mit 50 ml 
ges§ttigter Natriumbicarbonatldsung, dann mit Wasser gewaschen, mit Magnesiumsulfat getrocknet und einge- 
darapft Man erhtlt 900 mg der Titelverbindung in Form eines leicht gelben Ols. 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-2,1 (m, 14H), 2£ (s, 3H), 2^5-23 (m, 3H), 
2^5 (2s,3H),33-375(m,03H),33($,3H), 43-4,65(m,03H),6,7-7,0(ni,3H). 
Auf dieselbe Weise wurden dargesteDt: 

a) trans-N-Hexanoyl-N-methyl-4-(4-methoxy-3-meth^ 

aus trans^4-Methoxy-3-meth^phenyl)-N-meth^<yclohexylamin und Hexansaurechlorid 
FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 13-2,1 (m, 14H), 2J2 (s, 3HX 2^5-2,45 (m, 
3HX235 (2s,3H), 33-3,75 und 43-435 (2m, 1H), 33 (s,3H), 6,7-7,0(m, 3H> 

b) cis-N-Hexano^-N-methyl-4^4-methoxyphen^)H^dohexylamin 

aus cis-4-(4-Methoxyphenyl)-N-methyi-cyclohexylamin und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-2,1 (m, 12H), 2^-2,45 (m, 4H), 2,7 (s, 
3H), 3,02 (m, 1 H), 33-3^5 und 43-4,7 (2m, 1H), 33 (s, 3H), 638 (m, 2H), 73 (m, 2H). 

c) trans-N-Hexanoyl-N-methyl-^4-methoxypheny^^ 

aus trans^4-MethoxyphenyQ-N-methylK7clohex^amin und Hexansaurechlorid 
FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 13-2,1 (m, 14H), 2^5-235 (m, 3H), 235 
(2s, 3H), 33-3,75 und 43-435 (2m, 1 H), 33 (s, 3H), 63 (m, 2H), 7,1 (m, 2H)l 

d) 4^4-Ethy!phenyi)-N-hexanoyl-N-methjiK^clohexylamin (cis-trans-Gemisch) 

aus 4-(4-Ethylphenyl)-N-methyi-cydohexyIamin (cis-trans-Gemisch) und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,2-2,1 (m, 17H), 2^-2,7 (m, 5H), 235 (2s, 
3H), 33-3,75 und 43-4,65 (2m, 1H), 7,1 (d,4H). 

e) ^4-tert.-Butylphenyl)^N-hexano^-N-methyl-cyclohex^amin (cis-trans-Gemisch) 

aus ^4-tert.-But^phenyl)-N-meth5d-<^cIohexylamin (cis-trans-Gemisch) und Hexansaurechlorid 
Schmelzpunkt: 72-73°G 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb +CD3OD); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,25-2,1 (m, 23H), 23-235 (m, 
3H), 23- 23 (2s, 3H), 33-3,75 und 4,4-4,6 (2m, 1 H), 7,1 - 7,4 (m, 4H). 

f) N-Hexano^-N-me%l-4-(naphth^-2)cyck>hexylamin (cis-trans-Gemisch) 

aus N-Methy !-4-<naphthyl-2)cydohexyIamin (cis-trans-Gemisch) und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 035 (m, 3H), 1,2-2,15 (m, 14H), 2^-2,7 (m, 3H), 235 
(2s, 3H), 33-33 und 435-4,75 (2m, 1H), 73-73 (m, 7H). 

g) trans-4^Biphen^N-hexanoyl-N-methyl-cyclohexylamin 

aus trans-^(p-Biphenyl)-N-methyI-cyclohexylamin und Hexansaurechlorid 
Schmelzpunkt: 1 1 1 — 1 13°C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,25-2,1 (m, 14H), 2^5-2,6 (m, 3H), 235 
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(2s, 3HX 3,6-33 und 43-4,7 (2m, 1H), 7,2-7,6 (m, 9H). 

h) N-HexanoyI-N-raemyI^S-methoxyphenyl)-cyc!ohexylainin (cis-trans-Gemisch) 

aus 4-(3-Memoxyphenyl)-N-memyl-cyclohexylaniin (cis-trans-Gemisch) und Hexansaurechlorid 
FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 03 (m, 3HX 1,2-2,1 (m, 14H), 2£-2,6 (m, 3H), 235 (25, 
3H), 3,6-3^ (2s + m, 33H), 4,4-4,6 (m, 03H), 6,7 -73 (m, 4H). 

i) 4^3,4-IMmemylphenyl)-N-hexanoyl-N-memyl-cyclohexylaWi (cis-trans-Gemisch) 

aus 4^3,4-r^emyIphenyl)-N-memyl-<^ohexyl und Hexansaurechlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-2,1 (m, 14H), 2,15-23 (m, 9H), 235 (d, 
3H), 3,6-33 und 4,5-4,65 (2m, 1 H), 63-7,1 (m, 3H> 

j) 4H[3,4-Dimemoxyphenyl)-N-hexanoyl-N-methyl-cyclohexylamin (cis-trans-Gemisch) 

aus 4-(3,4-DimemoxyphenyI)-N-memyI-cyclohexyIamin (cis-trans-Gemisch) und Hexansaurechlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-2,1 (m, 14H), 2£-23 (m, 3H), 2,45 (d, 
3H), 3,6-3,75 und 43-4,65 (2m, 1H), 33-33 (dd, 6H), 6,7-63 (m, 3H). 

k) 2-AIlyl-^4-memoxy-3-memylphenyl)-N-hexanoyl-N-memyI-cycIohexylamin (Isomerengemisch) 
aus 2-Allyl-4-(4-methoxy-3-meth^phenyl)-N-methyl-cyclohexylamin (Isomerengemisch) und Hexansaure- 
chlorid. 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCh); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,2 -2,7 (m, 18H), 23-3,2 (m, 3H), 33-33 

und 4,4-4,6 (2m, 1 H), 33 (d, 3H), 43-5,1 (m, 2H), 5,6-53 K 1H), 6,7-7,05 (m, 3H). 

1) N-n-Ajnyl-N-hexanoyl-^4-memoxy-3-memylphenyl)-cycIohexylamin (cis-trans-Gemisch) 

aus N-n-Amyl-4-(4-raethoxy-3-methyIphenyI)-cyclohexyIamm(cis-tram-Gemisch) und Hexansaurechlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03- 1,2 K 10H), 1,25-2,05 (m, 16H), 2£ (s, 3H), 
2^-2^ (m,3HX 3,05-3^ (m,2HX 3,6-375 und 33-4,1 (2m, lH),33(s,3H),6,7-7,0(m,3H). 
m) N-C^clohexylmemyl-N-hexanoyI^4-methoxy-3-memylphenyl)-c^lohexylamin (cis-trans-Gemisch) 
aus N-Cydohexylmemyl-4-(4-memoxy-3-merayiphe und HexansaurechloricL 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 5H), 1,1 -2,05 (m, 24H), 2,15-23 (s +m, 6H), 
3,0-3,2 (t, 2HX 335-3,75 und 33-4,1 (2m, 1 H), 33 (s, 3H), 6,7-7,0 (m, 3H> 
n)cis-N-Hexanoyl-N-memyl^4-memoxy-3-mem^phenyI)-cyclohexylanim 
aus cis-N-Memyl-4-(4-methoxy-3-memylphenyi)-cyclohexylamin und Hexansaurechlorid. 
Farbloses Ol vom Rf- Wert 03 (KieselgeL Petrolether/Essigsaureethyl ester ™ 3 : l,vrv). 
o) N-Hexanoyl-N-memyl-4-(4-methoxy-3-methylphenyl)-2-methylcycIohexylamin (I) 
aus 4-(4-Memoxy-3-memylphenyl)-2-memyl-N-methji-cycIohexylamni (Isomerengemisch A) und Hexan- 
saurechlorid. 
Isomer A: 
Farbloses 0L 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03- 1,0 (m, 6H), 1,2-2,1 (m, 13H), 2£ (s, 3H), 2^5-2,4 
(m, 2H), 23-27 (m, 1H), 3,15 (2s, 3H), 33 (s, 3H), 4,0-435 (2m, 1H), 6,7-7,0 (m, 3H). 
Isomer B: 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 03 (m, 6H), 1,2-2,1 (m, 13H), 2£ (s, 3H), 2^5-3,0 (m, 
6H), 3,2-3,4 (m, 03H), 33 (s, 3H), 43-4,6 (m, 03H), 6,7-7,05 (m, 3H). 

p) N-Hexanoyl-N-methyl-^4-memoxy-3-memylphenyI)-2-memyi-cyclohexylanun (II) (Isomerengemisch) 
aus 4-(4-Methoxy-3-memylphenyl)-2-memyl-N-methyl-cycIohexylamin (Isomerengemisch B) und Hexan- 
saurechlorid. 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 03 (m, 6H), 1,2-2,1 (m, 13H), 2? (s, 3H), 2^5-2,7 (m, 

3H), 23 + 3,1 5 (2d, 3H), 33 (s, 3H), 43 -43, 435 (2m, 1 H), 6J - 7,05 (m, 3H> 

q)cis-4-(3-EmyM-memoxyphenyI^N-hexanoyl-N-methyl-cyclohexylamin 

aus cis-^3-EmyI^memoxyphenyl)-N-memyl-cyclohexylamin und Hexansaurechlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,2 (t, 3H), 1,25-2,05 (m, 12H), 
2^-2,45 (m, 4H), 235-23 (m, 5H), 3,05 (m, IH), 33-3,75 und 4,45-435 (2m, 1H), 335 (s, 3H), 635 (d, 1H), 
7 f l-7^(m,2H)i 

r)trans4-(3*Ethyl-4-memoxyphenyl)-N-hexanoyl-N-memyl-cyclohexyla^ 

aus trans-4-(3-Emyi-4-memoxyphenyl)-N-memyl-cyclohexylaniin und Hexansaurechlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDa 3 ); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), U (t, 3H), 1^5- 13 (m, 12H), 13-2,1 (m, 
2H), 2^-235 (m, 3H), 235-2J (q, 2H), 23 (2s, 3r^ 3,6-3,75 und 43-4,7 (2m, 1H), 335 (s, 3H), 6J5 (m, 1H> 
635-7,05 (m,2H> 

s) cis-N-Hexanoyl-N-methyl-4-(4-methoxy-3-propylphenyl)-cyclohexylamin 

aus cis-4-(4-Memoxy-3-propylphenyI)-N-memyl-<^clohexylamin und Hexansaurechlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03-1,0 (m, 6H), U-^05 (m, 15H), 2,15-2,45 (3m, 
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3H), 2,5-2,65 (t, 2H), 2,7 (s, 3HX 3,0 (m, 1H), 3,6-3,75 und 4,5-4,7 (2m, 1H), 3,8 (s, 3H), 63 (d 1 H), 7,05-7,2 
(m,2H). 

t)trans-N-HexanoyI-N-methyl^4-methoxy-3-propylphenyl)c^clohexylamin 

aus trans^4-MethoxyO-propyIphenyl)-N-methyl^clohexyI-amin und Hexansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 035-1,0 (m, 6H), 1,25-1,45 (m, 4H), 1,45-13 (m, 
10H), 13-2,1 (m, 2H), 2^5-23 (m, 3H), 23-2,65 (m, 2HX 235 (2s, 3H), 3,6-375 und 4,5-4,7 (2m, 1 H), 3,8 (s, 
3H),675(d, lH),63-7,05(m,2H). 
u)cis-^3-tert-Butyl-4-memoxyphenyl)-N-hrc 

aus cis^3-tei^-Butyi^methoxyphenyl)-N-meth^-cyclohex^anim und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,2-2,1 (m, 21H), 2,15-2,45 (m, 4H), 275 

(s, 3H), 3,0 (m, 1 H), 3,6—3,8 und 4,5—4,7 (2m, 1 H)» 3,85 (s, 3H), 63 (d, 1 H), 7,15 (m, 1 H), 7,25 (m, 1 H). 

v) trans-4-(3-tert -Butyl^methoxyphenyO-N-hexanoyl-N-methyl-c^clohexylaniin 

aus trans-^3-tert-Butyl-4-methox>phen)i)-N-memyl<yclohexylamm und Hexansaurechlorid. 

Farbloses 0L 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,25-1,45 (m, 13H), 13-13 (m, 8H), 
13-2,1 (m, 2H), 2^5-23 (m, 3H), 235 (2s, 3H), 3,6-375 und 43-47 (2m, 1 H), 33 (s, 3H), 6,8 K 1 H), 7,02 
(m,lH),7,l(m,lH)L 

w) cis-N-Hexanoyi-N-methyl-4-(4-memoxy-2-meto^ 

aus cis-4^4-Methoxy-2-methylpnenyl)-N-methyl-cyctohexylamin und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektnim(200MHz,CIX^ 1,25-2,1 (m, 14H),2£-2,4(s+m,5H),23 

(s, 3H), 3,1 (m, 1 H), 3,6-3,75 und 4,5-4,7 (2m, 1H), 33 (s, 3H), 6,7 (m, 2H), 73-7,4 (m, 1 H). 
x)tram-N-Hexanoyl-N-methyI-4-(4-methoxy-2-mem^ 

aus trans^4-Methoxy-2-methylphenyO-N-methyl<yclohexylajnin und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 035 (m, 3H), 1,25- 1,45 (m, 4H), 13-2,05 (m, 10H), 
2^5-2,45 (s + m, 5H), 23-275 (m, 1H), 235 (2s, 3HX 33-3/5 und 43-4,7 (2m, 1H), 33 (s, 3H), 6,7 (m, 2H), 
7,12 (d,lH). 

y) trans-N-Hexanoyl-N-memyl^S-tm'enyiJcyclohexylamin 

aus trans-N-MemyI-4^3-thienyl)c^lohex^arnin und Hexansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3HX 1,1-1,45 (m, 4H), 1,45-13 (m, 8H), 
2,0-2^5 (m, 2H), 2^5-2,45 (m, 2H), 2,45-275 (m, 1H* 235 (2s, 3U% 335-3,75 und 43-47 (2m, 1H), 635 
(ni,2H),7,25(ro,lH). 

z) trans^3-Fuiyl)-N-hexanoyl-N-methyl-c^clohexylamin 

aus ti*ans4^3-Fur^)-N-mem>d-cyclohexylamin und Hexansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,2- 13 (m, 12H), 13-22 (m, 2H), 22-23 
(m, 3H), 235 (2s, 3H), 335-3,75 und 4,45-4,65 (2m, 1H), 63 (s, 1H), 7,2 (m, 1H), 735 (m, 1H). 

aa) trans-N-Ethyi-N-hexanoyl-4^4-methoxy-3-methylphen^)-cyclohexyiamin 

aus trans-N-Ethyi^4-methoxy-3-methylphenyi}-cyck)hexylamm und Hexansaurechlorid 
Farbloses Ol 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 035-035 (m, 3H), 1,1-2,1 (m, 17H), 2£ (s, 3H), 
23- 23 (m, 3H), 3,2-3,4 (q, 2HX 33- 375 (m, 0^ 

ab) trans-N-Hexanoyl-N^n-propyl)-4-{4-methoxy-3-mem^ 

aus rrans^4-Memoxy-3-meth^phen^)-N^n-propyl)-cydohexylamm und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 03- 1,0 (m, 6H), 1,2- 1,45 (m, 4H), 1,45-2,05 
(m, 12H), 22 (s, 3H), 2^5-235 (m, 3H), 3,05-3,25 (m, 2H), 335-375 und 4,25-4,45 (2m, 1H), 33 (s, 3H), 63 
(d,lH),7,0(ra,2H> 

ac) traiis-N-(n-ButyI)-N-hexanoyl-4-(4-memoxy^ 

aus trans-N^n-Butyi)-4-(4-methoxy-3-mem^ und Hexansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb/CD 5 OD); Signale bei ppm: 03- 1,0 (m, 6H), 1,2- 1,45 (m, 6H), 1,45-2,05 
(m, 12H), 2^ (s, 3H), 2^5-235 (m, 3H), 3,1-33 (m, 2H), 335-335 (s+m, 33H), 4,25-4,45 (m, 03H), 63 (d, 
lH),7,0(m,2H). 

ad) trans-N-Hexarjoyl-N^n-pentyI)^4-methoxy-3-methylphenyl)-c^ohexylamm 

aus ti^-4-(4-Methoxy-3-meth3dphenyl)-N-(n-penryi)-cycto und Hexansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03-135 (m, 6H), 1,15-2,05 (m, 20H), 2^2 (s, 3H), 
2^5—235 (m, 3H), 3,05—33 (m, 2H), 335—335 (s + m, 33H), 4^5-43 (m, 03H), 6,75 (d, 1H), 73 (m, 2H). 

ae) tram-N-Hexanoyl-N-isopropyl-4^4-methoxy-3-methyiphenyi)Kyclohexylamin 

aus trans-N-Isopropyi-4-(4-methoxy-3-mem^phenyi)-cyclohexylanm und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 035 (t, 3H), 1,15-2,1 (m, 19H), 2^2 (s, 3H), 23 (t, 3H), 
2,4-275 (m,2H), 3,4-3,7 und 33-4,1 (2m, 1H),33 (s,3H> 675 (d, 1HX 7,0(m,2H)L 
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af) tram-N-Hexanoyl-N-isobutyl-4^4-methoxy-3-methylphenyI)-cycIohexylamin 

aus trans-N-Isobutyl-4-(4-niethoxy-3-niethylphenyl)^:yclohexylamin und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 03-1,0 (m, 9H), 12-2,1 (m, 15H), 22 (s, 3H), 
23-23 (m, 3HX 3,05-3,15 (t, 2H), 3,6-3,75 (m, 03H), 33 (s, 3H), 33-4,1 (ra, 03H), 6,7-7,05 (m, 3H). 

ag) trans-N-(22-Diniethyl-l -propyl)-N-hexanoyl^4-methoxy-3-meth^phenyI)-cycIohexyIamin 

aus trans-N-(22-Diraethyl-l-propyl)-4-(4-memo^ und Hexansaurechlo- 

rid. . 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 0,85-1,05 (m, 12H), 12-2,1 (m, 13H), 22 (s, 3H), 
225-2,75 (m, 4H), 23-3,0 und 3,5-3,7 (2m, 1H), 3,05-32 (m, 2H), 33 (s, 3H), 67-73 (m,3H). 

ah) trans-N-AUyI-N-hexanoyl^4-m 

aus trans-N-AJlyl^4-methoxy-3-methyIphenyl)K^cIohexylamin und Hexansaurechlorid. 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,14-2,1 (m, 13H), 22 (s, 3H), 
225-23 (m, 3H), 3,65-335 (s +ra, 4H), 33-4,05 (m, 2H), 4,4-4,6 (m, 1H), 5,05-53 (m, 2H), 57-535 (m, 
1H), 6,75 (d, 1H), 635 (m, 2H). 
aQ trans-N-Hexanoyi-N-phenyi-4^4-^^ 

aus trans-4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-phenyl-cyclohexylamin und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,05-1,4 (m, 6H), 1,45-1,77 (m, 6H), 
13-2,05 (m, 6H), 2,1 -235 (s+m, 4H), 33 (s, 3H), 4,65-435 (m, 1H), 6,7 (d, 1H), 63 (m, 2H), 7,1 (m, 2H), 7,4 
(m,3H). 

aj)0^-N-Cyclohexyl-N-hexanoyl-4-(4-meto^ 

aus trans-N-Cyclohexyl-4^4-memoxy-3-methylphen)d)-cyclohexylaniin und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 03 (m, 3H% 1,1-2,1 (m, 23H), 22 (s, 3H), 
225—2,7 (m, 4H), 23— 33 (m, 1H), 3,4— 3,7 (m, 1 H), 33 (s, 3H), 6,75 (m, 1 H), 7,0 (m, 2H). 
ak) trans-N-Buryiyl-N-methy!-4-(4^ 

aus trans-4-(4-Methoxy-3-methy!phenyl)-N-methyl-cycIohexylamin und Buttersaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 13 (m, 3H), 13-13 (m, 8H), 13-2,1 (m, 2H), 22 (s, 

3H), 2^5-235 (m,3HX 235 (2s,3H), 3,6-33 und 4,5-4,7 (2m, 1H), 332 (s,3H), 675 (d, lH),7,0(m,2H). 

a0trans^4-Methoxy-3-memylphenyi)-N-methyl-NK)ctanoyi^clohexylainm 

aus trans-4^4-Meuoxy-3-methylphenyi)-N-meuyl-<^dohexylamin und Octansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03-13 (m, 3H), 1,15- 1,45 (m, 8H), 1,45- 135 (m, 8H), 
138-2,1 (m, 2H), 22 (s, 3H), 225-23 (m, 3H% 235 (2s, 3rft 3,6-335 (s +m, 33H), 43-4,7 (m, 03H), 6,75 (d, 
lH),7,0(m,2H). 

am) trans-4-(4-Memoxy-3-methyIphenyi)-N-methyl-N-nonanoylK^ohexylaniin 

aus trans-4-(4-Methoxy-3*methylphenyl^N-methyl-cyclohexylamin und Nonansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,15-13 (m, 10H), 13—13 (m, 
8H), 13-2,1 (m, 2H), 22 (s, 3H), 23-235 (m, 3H), 23 (2s, 3H), 3,6-33 und 4,4-43 (2m. 1 H), 332 (s, 3H), 63 
(d,lH)>7,0(m,2H). 

an)trans-N-(33-Dimethyl-butyryl)-N-^ 

aus tram-4^4-Methoxy-3-methjdphenyl)-N-methyI-cyclohexylamin und 33-DimethyIbuttersaurechIorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 1,1 (s, 9H), 1,45-135 (m, 6H), 135-2,1 (m, 2H), 22 (s, 

3HX 225— 23 (m, 3H), 235 (2s, 3H), 33—335 (s+m, 33H), 43—47 (m, 03H), 675 (d, 1H), 7,0 (m, 2H). 

ao)trans-4-(4-Methoxy-3-memylphen^N-meuyl-N-pr^oyl-cydohexylamm 

aus tnms^4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-memyl-cyclohexylamin und Pivaliiisaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 13 (s, 9H), 1,4- 13 (m, 6H), 13-2,1 (m, 2H), 

22(s,3H>235-235(in,lH),23(s,3H),33(s,3H),4,0-435(ni,lHX 

ap)trans-N-Cydohexancarbonyl-N-memyI-4-{4-m^^ 

aus trans^4-Methoxy-3-methylphenyI)-N-memyl-cydohexylaniin und Cydohexancarbonsaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 1,15-2,1 (m, 18HX 22 (2s, 3HX 23-2,65 (m, 

2H), 23 (2s, 3H), 3,65-335 (s+m, 33H), 4,4-43 (m, 03H), 63 (dd, 1 H), 7,0(m, 2H> . 

aq)tnms-N-Benzoyl-N-methyl-4^4-methoxy-3-methylphenyl)-<^clohexyla^ 

aus trans^4-Memoxy-3-methylphenyI)-N-meuyl-cydohexylamin und BenzoesSurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz,CDCl3); Signale bei ppm: l,15-13(m, 1H), 13-2,1 (m, 7H), 2,1 -23 (s+m, 4H), 
2,75-3,1 (ni, 3H), 3,45-37 und 43-475 (2m, 1H^ 33 (s, 3H), 6,65-63 (m, 1H), 63-7,1 (m, 2r^ 73-73 (m, 
5H). 

ar)trans^4-Memoxy-3-memylphenyI)-N-mem^-N-phenylacetyl<ydohexyl^^ 

aus trans^4-Memoxy-3-methylphenyI)-N-memyl-(^dohexylanun und Phenyl essigsaurechlorid 
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Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppra: 135-13 (m, 6H> 132-2,05 (m, 2H), 2£ (s, 3H), 
2,25-23 (m. 1H), 238 (2s, 3H), 3,65-335 (s +m, 3,5H), 4,08 (s, 2H), 4,45-4,65 (m, 03H), 63 (d, 1H), 638 (m, 
2H), 7,2-7,45 (m,5H). 

as) tJ^ns-N-Butyryl*N-methyl^4-metiioxyphenyl)-cyclohexylamin 

aus trans^4-Methoxyphenyl)-N-methyl-cyclohexylamin und Buttersaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,0 (m, 3H), 1,45-13 (m, 8H), 13-2,1 (m, 2H), 
2^ - 2^ (m, 3H), 235 (2s, 3HX 3,6 - 335 (s + 

at)ti^4^4-Methoxyphenyl)-N-methyl-N-nonanoyl^clohexylaram 

aus trans^^4-Methoxyphenyl)-N-methyi-cyck)hex3damin und Nonansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 K 3H), 1,15-13 (m, 10H), 13-13 (m, 8H), 
13-2,1 (^2^2^-235^3^,235(25,3^33-375 und 4,5-4,7 (2m, lH),33(s,3H),635(d,2H),7,l (d, 
2H). 

au) trans-N-(33-Dimethyl-butyry^^ 

aus trans-^4-Methoxyphenyl)-N-methyl-cyclohexylamin und 3^Dimethylbutters§urechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,05 (2s, 9H), 1,45-13 (m, 6H), 13-2,1 (m, 2H), 
2£5 —23 (m, 3H), 23 (2s, 3H), 3,65—33 (s + m, 33H) 4,45 —4,65 (m, 03H), 635 (d, 2H), 7,15 (d, 2H> 
av) trans-N-Cyclohexancarbonyl-N-methyl-^ 

aus trans^4-Methoxypheny!)-N-raethyi-cyclohexyiamin und Cyclohexancarbonsaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,1-2,1 (m, 18H), 23-2,6 (m, 2H), 23 (2s, 3H), 
3,6-335 (s + m, 3, 5H), 4,45-4,7 (m, 03H), 635 (m, 2H), 7,1 (m, 2H> 
aw)trans-4^4-Methoxyphenyi)-N-methyl-N-pr^ 

aus tnms-4-(4-MethoxyphenyO-N-methyl-cyclohex^aniin und Pivalinsaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 13 (s, 9H), 1,45-138 (m, 6H), 13-2,1 (m, 2H) 

235-23(ni,lHX23(s,3H),33(s,3H),4,05-43(m,lH),635(d,2H),7,15(a; 

ax) trans4^4-Methoxypheny^N-methyl-N-ocm 

aus trans4-{4-Methoxyphenyl)-N-methyI-cycIohexyiamin und Octansaurechlorid. 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3HX 1,15-1,45 (m, 8H), 1,45-13 (m, 5H), 
13-2,1 (m, 2H), 2^5-235 (m, 3H), 235 (2s, 3H), 335-335 (s + m, 33H), 43-4,7 (m, 03H), 635 (d, 2H% 7,15 
(d,2H). 

ay) trans-N-Hexanoyi-N-meth>d-4-{4-pyridyl)cyclohexyIamia 

aus trans-N-Methyi-4^4-pyridyl)cyclohexylamin und Hexansaurechlorid 

GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,2-1,45 (m, 4H), 13-13 (m, 8HX 

13-2,15(m,2HX2^-23(m,3H),235(2s,3H), 3,6-33 und43-4,7(2m,lH),7,l (m,2H),83(m,2H). 

az) trans-N-BenzoyI-N-methyi-4-{4-methoxyphenyi)-cyclohexylamin 

aus trans-4-(4-MethoxyphenyI)-N-methyl-cyclohexylamm und Benzoesaurechlorid 

Schmelzpunkt: 155— 158°C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,1 - 13 (m, 1H), 135-2,1 (m, 7H), 2^5-2,6 (m, 1H), 
2,75-3,1 (m, 3H), 3,45-335 (s, 3H + m, 03H), 4,45-43 (m, 03H), 632 (d, 2H), 634- 7,25 (m, 2H), 7,3-73 (m, 
5H). 

ba) ti-aro-4-(4-Methoxyphenyl)-N-methyl-N-phenyk^ 

aus trans-4-(4-Methoxyphen>4-N-methyl-cycIohexyIamin undPhenylacetylchlorid 
Farbloses Wachs. 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,2-1,82 (m, 6H), 135-2,0 (m, 2H), 23-23 (m, 1H), 
235(2s,3HX3,6-335(2s+rn,53H),43-4,7K 

bb) ^^2,4-Dimethoxy-6-methylpyrmiidinyl)]-N-hexano5d-N-memyl-cy (cis-trans-Gemisch) 
aus 4^5^i4-Dimethoxy-6-methylpyrimidm (cis-trans-Gemisch) und Hexan- 
siurechlorid 

GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 035- 1,0 (m,3H), 1,2- 1,45 (m,4H), 1,45-135 (ra,8H), 

135-23 (ds+ m, 8H), 237 + 3,1 (ds +s, 3H), 33-33 +4,45-43 (2m, 1H), 335 (2s, 6H). 

be) N-Hexanojd-N-methyl-4^3.45-trimethoxyphenyl)-cyclohex^a (cis-trans-Gemisch) 

aus N-Methyl4-(143-trimethoxyphenyl)-cydohex3^amin (cis-trans-Gemisch) und Hexansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), U-2,1 (m, 16H), 2^5-23 (m, 3H), 235 
(2s, 3H), 3,7 + 43 (2m, 1 H), 335 (3s, 9 H), 6,4 (s, 2H). 

bd) N-Hexanoyl-N-methyl-4-(2.43-trimethylphenyl}K^cIohexyiamin (cis-trans-Gemisch) 
aus N-Methyl-4-(Z43-trimethylphenyl)-cydohex3rlamin und Hexansaurechlorid 
Schmelzpunkt: 65° C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCVCD3OD); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,2-2,0 (m, 16H), 2,15-23 (3s, 
9H), 235-2,7 (m, 1H), 37+435(2ra, lH),63-73(s+d,2H). 
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be)trans^3-FluoM-methoxyphenyi)-N-hexanoyl-N-methyl-cyc!ohexyIarain 

aus trans^3-nuor^metho3cyphenyl)-N-methyI^clohexylamin und HexansaurechloridL 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ), Signale bei ppm: 033 (t, 3H), 1,23-2,10 (m, 14H), 2^0-238 (ra, 3H), 
230-230(2s, 3H), 3,67 (m, 0,45H), 338 (s, 3H),437 (m,035H), 6,80-7,00(111, 3H> 
b0trans^3-Chlor^methoxyphenyI}-N^ 

aus trans-4^3<^hlor^methoxyphenyI)-N-methyl-cydohexylan^ und Hexansaurechlorid 
Schmelzpunkt 96— 98°G 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 0,92 (t, 3H), 1,18-1,47 (m, 4H), 1,47-2,12 (m, 10H), 
2^2-236 (m, 3H), 235-239 (2s, 3H), 337 (m, 0,4H), 3,90 (s, 3H), 437 (m, 03H), 636 (d, 1 H), 7,06 (d, 1H), 7,21 
(m,lH). 

bg) trans-N-Methyl-N-pentanoyi^4-pyridyl)-^dohexylamin 

aus trans-N-Methyl^4-pyridyl)-cyclohexyiamin und Pentansaurechlorid 
GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCfe); Signale bei ppm: 035 (t, 3H), 1,2-13 (m, 2H), 13-132 (m, 8H), 
132-2,15 (m, 2H), 2^-23 (m, 3H), 238 (2s, 3H), 336-33 und 4,48-47 (2m, 1H), 7,05-7,2 (m, 2H), 8,45-83 
(m,2H). 

bh) tram-N-HeptanoyI-N-methyl^4-pyridyl)-cyclohexylamin 

aus trans-N-Methyl^4-pyridyI)-cyclohexylamin und Heptansaurechlorid 
FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-1,45 (m, 6H), 1,48-13 (m, 8H), 
132-2,15 (m, 2H), 2^5-23 (m, 3H), 23 (2s, 3H), 33-33 und 43-4,7 (2m, 1H), 7,08-7,18 (m, 2H), 8,45-8,6 
(m,2H). 

bi) trans-N-Methyl-N-octanoyl-4-(4-pyridyi)-cycIohexylamin 

aus trans-N-Methyl-4^4-pyridyl)-cyclohexylaniin und Octansaurechlorid 
GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale-bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-1,46 (m, 8HX 1,49-132 (m, 8H), 
132-2,13 (m, 2H), 2^5-2,6 (m, 3H), 238 (2s, 3H), 3,6-33 und 43-47 (2m, 1H), 7,08-7,18 (m, 2H), 8,45-8,6 
(m,2H> 

bj) trans- N-Hexadecanoyi-N-methyl-4-(4-pyridyl)-cyclohexylamin 

aus traiis-N-MethyI^4-pyridyl)-cydohej^iainin und Hexadecansaurechlorid 

Gelbliche Kristalle. 

Schmelzpunkt: 52— 54°C(Petrolether). 

bk) trans-N-Methyl-N<>ctadecanoyl-^4-pyridyl)-cyclohexylamin 

aus trans-N-Metnyi^4-pyridyl)-cyclohe^amin und Octadecansaurechlorid 

Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt: 55— 57° C (Petrolether). 
bI)tiras-N-Memyl-N^trans-9-omdecenoyI)4^4-pyri 

aus trans-N-Methyl^4-pyridyl)-cyclohexylaniin und trans-9-Octadecensaurechlorid 
FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,15-1,48 (m, 20H), 13-2,14 (m, 14H), 
2^5-23 (m, 3H), 238 (2s, 3H), 3,6-33 und 43-4,7 (2m, 1H), 532-5,43 (m, 2H), 7,08-7,18 (m, 2H), 
8,45-839 (m,2H). 

bm)trans-N-MethyI-N^9.12.15-octadecatrienoyl^^ 

aus trans-N-MethyI^4-pyridyl)-cyclohexylaniin und 9.12.15-Octadecatriensaurechlorid 
GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,0 (t, 3HX 1,25-1,49 (m, 8H), 13-132 (m, 9H), 
132-22 (m, 6H), 2^2-235 (m, 3H), 2,7-235 (m, 6H), 33-33 und 43-4,7 (2m, 5,22-53 (m, 6H), 
7,08-7,2 (m, 2H), 8,45-83 (m, 2H). 

bn) trans-N-MeAyl-N-nonanoyl-^4-pyridjd)-(^dohexylaniin aus trans-N-Methyl-4-(4-pyridyl)-cycIohex- 

ylamin und Nonansiurechlorid 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCfe); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,15-1,45 (m, 10H), 1,48-13 (m, 8H), 
131 -2,13 (m, 2H), 2^4-23 (m, 3H), 238 (2s, 3H), 33-33 und 43-47 (2m, 1H), 7,05-7,2 (m, 2H), 8,45-8,6 
(m,2H> 

bo) trans-N-Methyl«N-(3-methyi-butyi7l)-4-(^ 

aus trans-N-Methyl-4-(4-pyridyl)-cyclohexylamin und 3-MethylbuttersaurechIorid 
Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt: 65—67° C (Petrolether). 
bp)traiis-N^3,3-IMmethyl-butyiyl)-N-methyl-4^ 

aus ti^ms-N-Mediyl-4-(4-pyridyI)-^lohexylamin und3,3-Dimethylbuttersaurechlorid 
FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,08 (s, 9H> 1,45-2,15 (m, 8H), 23 (d, 2H), 233-23 
(m, lHX239(2s,3H), 3,65-33 und 435-4,75 (2m, 1H), 738-7,18 (m,2H), 8,45-838 (m,2H). 
bq) trans-N-(4-Hexenoyi)-N-methyl-4^4-pyri^ 

aus trans-N-Methyl-4^4-pyridyI)-cyclohexylaniin und 4-Hexensaurechlorid 
Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt: 51 -53°C (Petrolether). 
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br) trans-N-Methyl-N-{5-m^ 

a us trans-N-Methyl-4-(4-pyridyl>cydohexylamin und 5-Methyl-4-hexensaurechIond 

GelblichesOL , 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppra: 1,45-1,9 (m, 12H), 1,91 -2,15 (m, 2H), £25-2,63 (m, 

5H), 2,88 (2s, 3H), 3,6-3,82 und 43-4,7 (2m, 1 H), 5,08-5,25 (m, 1 H), 7,05-7,17 (m, 2H), 8,42-835 (m, 2H). 

bs) trans-N-tyclohexancarbonyl-N-methyM^ 

aus trans-N-Methyl^4-pyrid>i)-cyclohexyIarnin und Cyclohexancarbonsaurechlorid 
Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt: 119-120°C(Petrolether). 

bt) trans-N-Benzoyi-N-methyl-4-(4-pyridyl)-cyclohexylamin aus trans-N-Methyl-4-(4-pyridyl)-cyclohex3da- 
min und Benzoylchlorid 
Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt: 172- 173°C(Petrolether). 
bu) trans-N-MethyI-N-phenyiacetyl-4^ 

aus trans-N-Methyl^4-pyridyi)^dohexylaniin und Phenylessigsaurechlorid 
Farbloses 0L 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 132-2,1 (m, 8H^ 23-238 (m, IH), 238 (s, 3H), 
3,6-335 (m+d,23H), 43-4,72 (m,03H), 7,05-7,18 (m,2H), 7,2- 7,45 (m,5H), 8,45-8,6 (m,2H> 
bv)tram-N-Methyl-N-(4-phenyibutyiy^^ 

aus trans-N-Methyi^4-pyridyi)-cyclohexylamin und 4-PhenyIbuttersaurechlorid 
Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt 95-96 0 C(Petrolether)i 
bw) tians-N-Methyl-N^4-phenyi-3-but^^ 

aus tram-N-MethyI^4-pyridjd)-cydohexylamin und4-Phenyl-3-butereaurechlorid 
Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt: 1 28— 130° C (Aceton). 

bx) trans-N-Cinnamoyl-N-methyl^4-pyridyl)-cyclohexyIaniin 

aus trans-N-Methyl-4-{4-pyridyi)-cydohexylainin und Zimtsaurechlorid 

Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt 164-166°C(Petrolether). 
by)trans-N-Methyl-N^5-methyi-hexanoyl)^^ 

aus trans-N-Methyl^4-pyridyl)<ydohexyiamin und 5-Methylhexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (2s, 6H), 1,15-135 (m, IH), 1,4-2;16 (m, 12H), 

2,2—2,65 (m, 3H), 238 (2s, 3H), 3,6—33 und 43—4,7 (2m, IH), 7,05—7,18 (m, 2H), 8,45—83 (m, 2H). 

bz) trans-N-Methyl-N-(cis, ds-9.12K>ctadecamenoy0^4-pyridyl)^clohexylamm 

aus trans-N-Methyl-4-(4-pyridyl)-cyclohexylamin und cis,cis-9.12-Octadecadiensaurechlorid 

GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-13 (m, 12H), 13-132 (m, 9H), 
132-2,18 (m, 6H), 2^-23 (m, 3H), 2,7-235 (m, 6H), 3,6-33 und 43-4,7 (m, IH), 5,25-53 (m, 4H), 
7,08-7,18 (m, 2H), 8,45-83 (m, 2H> 

ca) trans-N-DecanoyI-N-meth>i^4-pyridy!)-cyclohexyiamin aus trans-N-Methyl-4-(4-pyridjd)-cycIohex- 
yiamin und Decansaurechlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 038 (t, 3H), 1,15-1,45 (m, 12H), 13-13 (m, 8H), 
13-2,15 (m, 2H), 2^-235 (m, 3H), 23 (2s, 3H> 3,6-33 und 43-4,7 (2m, 1H> 735-7,19 (m, 2H), 8,45-8,6 
(m,2H). 

cb) trans-N-Methyl-N-tetradecanoy1^4-pyridyl>cycIohexylanim 

aus trans-N-Methyl-4-(4-pyridyi>Kydohexylaniin und Tetradecansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale-bei ppm: 03 (t, 3H), 1,14-1,45 (m, 20H), 1,48-13 (m, 8H), 
13-2,15 (m, 2H), 2^-23 (m, 3H), 23(2s, 3H), 3,6-33 und 43-4,7 (2m, IH), 735-7,18 (m, 2H), 8,45-83 (m, 
2H). 

cc) traans-N-Dodecam>yl-N-ethyl-4-{4-pyridyl)^aclohexalamin 

aus trara-N-Methyi-4-(4-pyridyl)-cydohexylamin und Dodecansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,14-1,45 (m, 16H), 1,48-13 (m, 8H), 
13-2,15 (m, 2H), £2-2,6 (m, 3H* 23 (2s, 3H), 33-33 und 43-4,7 (2m, IH* 7,05-7,2 (m, 2H), 8,45-8,6 (m, 
2H). 

cd) trans-N-MethyI-N^cis-9-omdecenoyI-^ 

aus trans-N-Methyl-4-(4-pyridyl)-cydohexalarain und cis-9-Octadecensaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,15-13 K 20H), 13-2£ (m, 14H), 
2,25-2,7 (m, 3HX 239 (25, 3H), 33-33 und 4,4-435 (2m, IH), 5,25-5,48 (m, 2H), 7,15-7,28 (m, 2H\ 
835-83 (n\2H). 

ce) trans-N-Methyi-N-(5-methyl-hexan^ 

aus trans-4^4-Methoxy-3-methylphenyl^N-methyl<yclohexylamin und 5-Methylhexansaurechlorid 
Farbloses OL 
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NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (d, 6H), 1,15- 1,38 (m, 2H), 1,45-2,1 (m f 1 1H), 2£ (s, 
3H), 2£5 - 235 (m, 3H), 238 (s, 3H), 3,58 - 338 (m + s, 33H), 4,45-4,7 (m, 03H), 6,75 (d, 1 H), 7,0 (m, 2H). 

cf) trans-N-{4-Hexenoyl)-N-methyl-4-(4-methoxy-3-meto^ 

aus trans^4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-cacIohexyiamiii und4-Hexensaurechtorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 82-83°C 

cg) trans-N-Methyl-N-(4-pentenoyI)-4-(4-meth^ 

aus trans^(4-Methoxy-3-methyIphenyl)-N-methyI-cyclohexyIamin und4-Pentensaurechlorid 
Farfaloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,45-2,1 (m, 8H), 2^5 (s, 3HX 23-235 (m, 5H), 238 
(2s, 3H), 33 - 3^8 (m + s, 33H), 43 - 4 J (m, 03H), 5,05 (t, 2 H), 5,28 - 6,04 (m, 1 H), 6,75 (d, 1 H), 7,0 (m, 2H). 

ch) tiOTs-N-(3-HexenoyI)-N-methyl-^4-m 

aus trans^4-Methoxy-3-methyIphenyl)-N-methyl-<ydohexyIamin und3-Hexensaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,0 (t, 3H), 135-2,15 (m, 9H), 2£5 (s, 3H), 2^8-23 (m, 
1H), 235 (2s, 3H), 3,0-3£ (m, 2H), 3*55-335 (m+s, 33H), 4,42-47 (m, 03H), 5,05 (d, 1H), 53-5,65 (m, 2H), 
6,75(d,lH),63(d,2H)L 

ci) trans-N-Methyl-N^trans-9K>ctadecenoylH^4-methoxy-3-methylphen^ 

aus trans-4-{4-Me thoxy-3-methyiphenyl)-N-me thyl-cyclohexylamin und trans-9-Octadecensaurechlorid 
GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 0,9 (t, 3H), 1,15-1,48 (m, 20H), 13-138 (m, 8H), 
13-2,12 (m, 6H), 2^2 (s, 3H), 2£8-23 (m, 3H), 23 (2s, 3H), 3,6-335 (m+s, 33H), 4,4-4,6 (m, 03HX 53-53 
(m, 2F^ 6 J (d, 1 HX 63-638 (m, 2H). 
cj) fc^s-N-MethyI-N^cis-9sxtadecenoyl)^4^ 

aus trans-4-{4-Me thoxy-3-methyiphenyl>-N-me thyl-cyclohexylamin und cis-9-OctadecensaurechIorid 
GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,15-13 (m, 20H), 13-13 (m, 8H), 
138-2,18 (m, 6H), 2£ (s, 3H), 2^5-235 (m, 3H), 235 (2s, 3H), 335-3,76 und 43-4,7 (2m, 1H), 33 (s, 3H), 
5^5-5,45 (m, 2HX 6,75 (d, 1H), 632-7,05 (m, 2H). 
ck) trans-N-Methyl-N-(3-methyl-2-butenoyi^^ 

aus ti^s-4-{4-Methoxy-3-methylphenyl>-N-meuiyl-cyclohexyIamin und 3-Methyl-2-butensaurechlorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 75— 76° C 

cl)trans-N-Methyl-N^4-phenyl-3-butenoylH^ 

aus trans-4-{4-Methoxy-3-methylphenyI)-N-me thyl-cyclohexylamin und4-Phenyl-3-butensaurechlorid 
Gelbliche Kristalle. 
Schmelzpunkt: 123— 125°C 

cm) ti^s-N<3innamoyl-N-methyl-4^4-methoxy-3-methylphenyl)KycIohexylamin 
aus trans-4-(4-Methoxy-3-meth5dphenyl)-N-methyl-cyclohexylamin und Zimtsaurechlorid 
Gelbliche Kristalle. 
Schmelzpunkt: 165— 167°C 

cn)trans-N^3-Cyclohexylpropenoyl)-N-methyl-4^ 

aus trans-4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-cyclohexylamin und 3-Cyclohexylpropensaurechlorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 97 — 99° C 
co)trans-N-Methyl-N-<3-phenylpropionyl)-^ 

aus trans-4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-cyclohexylamin und 3-Phenylpropionsaurechlorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 123— 125° C 
cp)ti^s-N-Methyl-N-(4-phenyfoutyiyl)-4^ 

aus trans-4-(4-Methoxy-3-methylphenyiy-N-methyl-cydohexylamin und4-PhenyIbuttersaurechlorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 77-79° C. 
cq)trans-N-Methyl-N-(4~phenylbenzoyl)-4^^ 

aus tnms-4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-cyclohexylaniin und4-PhenyIbenzoesaurechlorid 
Gelbliche Kristalle. 
Schmelzpunkt: 177— 179°C 

cr)traiis-N^4-Ruorbenzoyl)-N-methyl-4^4-methoxy^ 

aus tnms-4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-cyclohexylamin und 4-Fluorbenzoesaurechlorid 

WeiBe Kristalle. 

Schmelzpunkt: 128— 130° Q 

cs) trans-N-Methyl-N-iucotinoyl-4-{4-methoxy-^ 

aus trans-4-(4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-<^clohexylamin und Nicotinsaurechlorid 
WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 125— 127°C 
ct)trans-N-Methyl-N-(2-pyridincaii>ony^ 

aus trans^4-Methoxy-3-methylphenyl>-N-methyl-cydohexylamin und 2-Pyridincarbonsaurechlorid 
WeiBe Kristalle. 
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Schmelzpunkt: 128- 130°C 

cu) ti^s-N^2-Furancarbony!)-N^ 

aus trans^4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-meliiyl-cycIohexy!amin und 2-ForancarbonsaurechJorid 
WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 158- 160° C 
cv)trans-N-Isonicotmoyl-N-memyl^4-m^ 

aus trans^4-Methoxy-3-methylphen^>N-methyl^dohexylamin und Isonicotinsaurechlorid. 
WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 129- 131 P C 
cw)ti^-N-(3-Chlorbenzoyi)-N-methyi^ 

aus ti^s^4-Memoxy-3-methyiphenyI)-N-methyl<7clohexyIamin und 3-ChIorbenzoesaurechlorid 

WeiBe Kristalle. 

Schmelzpunkt: 126-128°C 

cx) traiis-N-Meftyl-N^3-methyibenzoy^ 

aus trans^4-Memoxy-3-methyIphenyl]hN-memyl-<^clohexylamin und 3-MethyIbenzoesaurechIorid. 
WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 1 18- 1 19°C 
cy)trans-N-Memyl-N-(3-tolylacetyI)-4^^ 

aus trans^4-Memoxy-3-methylphen^)-N-methyi<yclohexylamin und 3-Tolytessigsaurechlorid. 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 135-132 (m, 6H), 132-2,0 (m, 2H), 2£ (s, 3H), 
2,25-2,48 (m +s, 4H), 235 (s, 3H), 3,65-335 (m, d, s, 53H), 43-4/ (m, 03H), 6,75 (4 1 H), 63-7,2 (m, 6H> 
cz)traris-N-Memyl-N-(2-methyIbenzoyi)^-(^^ 

aus trans^4-Memoxy-3-methyIphen^}-N-methyl-cyclohexylamin und 2-Methylbenzoes§urechlori4 
WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 125— 127°C 

da) trans-N^4-MethoxyphenylacetyI)-N-m^ 

aus trans^4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-mem5dK^clohexylamin und 4-Methoxyphenylessigsaurechlo- 
rid 

WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 91 -93°C 

db) traiis-N^4«Methoxybenzoyl)-N-methyl^ 

aus trans-4-(4-Methoxy-3-methylphenyi)-N-methyi-cyclohexylamin und 4-Methoxybenzoesaurechlorid 
WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 142- 143°C 

dc) traiis-N-(3,4-Dimemylbenzoyl)-N-methyl^^ 

aus trans^4-Methoxy-3-methyiphenyl)-N-memyl-cyck)hexylamin und 3,4-Dimethylbenzoesaurechlorid 
Schmelzpunkt: 150- 152° C 

dd) trans-N^4,4-Dimemoxybenzoyi)-N-memyl^4-m 

aus trans^4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-mem^^clohexylamin und 4,4-Dimethoxybenzoesaurechlorid 
WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 139— 141°C 

de) traiis-N-Memyl-N-(5-methyi-2-tm^phenc^bon^ 

aus tram^^4-Memoxy-3-methylphenjd)-N-memjd-<^clohexylamin imd 5-Methyl-2-thiophencarbonsaure- 
chlorid 

WeiBe Kristalle. 
Sdimelzpunkt: 133— 135° C 

df) trans-N^5-CWor-2-fluorbenzoyl)-N-^ 

aus trans^4-Methoxy-3-methylphenjd)-N-meth^^clohexylaniin und 5-Chlor-2-fluorbenzoylchlorid 
WeiBe Kristalle. 
Schmelzpunkt: 63-65*0 

dg) trans-N-(Emoxyacetyl)-NHroemyl-4-(4-mew^ 

aus trans^^4-Methoxy-3-methylphenyi^N-memyl^clohexylamin und EthoxyessigsSurechlorid 
GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQ 3 ); Signale bei ppm: 135 (t, 3H), 1,4- 1,88 (m, 6H), 138-2,1 (m, 2H), 2^2 (s, 
3H), 23- 23 (m, 1H), 23 (2s, 3H), 3,6 (q, 2H), 3,7-3,9 (m +s, 33H), 4,05-4,25 (m, 2H), 4,4-4,65 (m, 03H); 6,75 
(d, 11^6,92-7,05(^211). 

dh) trans-N-Hexanoyl-N-memyl-4^3-pyridyl)<yclohexylamin 

aus trans-N-MethyI-4-(3-pyridyl)-cydohexylamin und Hexansaurechlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCfe); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-1,49 (m, 4H), 1,5-2,16 (m, 10H), 
2,22-2,65 (m, 3H), 2^8 (2s, 3H), 3,6-33 und 43-4,7 (2m, 1H), 7,18-73 (m, 1H), 7,48-73 (m, 1 H), 8,4-835 
(m,2H)i 

di) ti^s-N-Benzoyl-N-methyl-4-(3-pyridyl)-cydohexylamin 

aus trails- N-Memyi^3-pyridyl)Kydohexylaimn und Benzoylchlorid 
Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt 164-1 66° C (Petrolether). 

dj) ti*ans-N-Hexanoyl-N-methyl^5-p>Tiniidmyl)^dohexylamin 

21 



DE 44 37 999 Al 

aus trans-N-Methyl-4-{5-pyrimidinyi)-cyclohexyIamin und Hexansaurechlorid 
FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2- 1,49 (m, 4H), 13~2£ (m, 10H), 
£22-2,42 (m, 2H% 2,42-2,68 (m, 1 H), 23 (2s, 3H), 3,6-3,8 und 43-4,7 (2m, 1H), 8,53-8,7 (m, 2H), 9,05-9,18 
(m,lH> 

dk)trans-N-Meth^N-(5-methyl-4-hexenoyl)-4^ 

aus traris-N-Methyi^5-pyriniidmyl}K^loh und 5-Methyl-4-hexens§urechIori& 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,5-1,95 (m, 12H), 135-2,18 (m, 2H), 23-2,42 (m, 
4H), 2,42-2,69 (m, 1H), 23 (2s, 3H), 3,65-33 und 4,5-4,7 (2m, 1H), 5,1-53 (m, 1H), 835-8,68 (m, 2HX 
9,05-9,15 (m,lH> 

dl)trans-N-MethyI-N-phenylacetyI^5-pyrimidin 

aus trans-N-Methyl-4^5-pyriniidmyI)-^clohexylainin und Phenylessigsaurechlorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 71 — 72°G 

oto)tram-N-Methyl-N-(4-phenyl-3-butenoyI)^5-^ 

aus trans~N-Meth^-4^5-pyriniidmyl)-<^clohexylamin und 4-Phenylbutensaurechlorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt 122— 123° C 

cm)trans-N-Hexanoy!-N-methyi-4^5^2-methoxypyrimidinyl)^^ 

aus traiis-N-Methyi^5-(2-methoxypy™ und Hexansaurechlorid 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm; 0,9 (t, 3H), 13-1,48 (m, 4H), 13-1$ (m, 8H), 
132-2,15 (m, 2H), 23-2,6 (m, 3H* 238 (2s, 3H), 3,6-33 und 43-4,7 (2m, 1H), 4,0 (s, 3H), 83-8,42 (m, 2H)i 
do)ti^s-N-Hexanoyl-N-(3-methyM-butyF^^ 

aus traiis-N^3-MethyM-butyl)^4-memoxy-3-ra^ und Hexansaurechlorid 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03-14 (m, 9H), 1,2-2,1 (m, 17H), 2£ (s, 3H), 
23-235 (m, 3H), 3,14-334 (m, 2H), 3,6-338 (m+ s, 33H), 43-43 (m, 03H), 6,78 (d, 1H), 632-7,08 (m, 
2H). 

dp) traro-N-(33-Dimethyl-l-buryI)-N-te 

aus trans-N-(33-Dimemyl-l-buryl>^4-methoxy-3-methyIphenyl>^clohexylamin und Hexansaurechlorid 
FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03-1,1 (m, 12H), 1,2-2,1 (m, 16H), 22 (s, 3H), 
2£1 -2,6 (m, 3H), 3,1 -33 (m, 2H), 33-3,78 und 4,4-435 (2m, 1H), 33 (s, 3H), 6,75 (d 1H), 63-73 (m, 
2H) 

dq) trans-N-Hexanoyl-N-(2-propin-l -yI)-4-(4-methoxy-3-methyIphenyl>c^cIohexylaniin 

aus trans-N-(2-Propin-l-yI)4^4-methoxy-3-methylphenyl)-cydohexylamin und Hexansaurechlorid 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,2-1,46 (m, 4H), 13-2,15 (m, 10H), 
2,15-23 (s+m, 4H), 23-23 (m, 3H), 3,6-338 (m+s, 33H), 4,05 (d, 2H), 4,42-4,68 (m, 03H), 6,78 (d, 1H), 
63-7,05 (m,2H). 

Beispiel 2 

N-Ethoxyacetyl-N-methyl^4-methoxyphenyl)-cycIohexyIamin(ds-trans<jemisch) 

683 mg (2 mMol) Benzoesiure-Salz von 4-(4-Methoxyphenyl)-N-methyl-cyclohexyIainin (cis-trans-Gemisch) 
werden mit 445 mg (4,4 mMol) Tri&thylamin in 20 ml Ether geldst Zu der auf 0°C gekQhlten Ldsung werden 
270 mg (22 mMol) Ethoxyacetyichlorid in 13 ml Ether in 5 Minuten zugetropft und anschlieBend eine Stunde bei 
Raumtemperatur geruhrt AnschlieBend wird mit Ether verdfinnt, mit Wasser, verdOnnter Salzslure, verdOnnter 
Natronlauge und gesattigter Kochsalzldsung gewaschen und mit Magneshimsulfat getrocknet Nach Verdamp- 
fen des Ldsungsmittels erhalt man 600 mg (98,2% der Theorie des N-Ethoxyacetyl-N-methyI-4-(4-methoxyphe- 
nyl)-cyclohexylamins (cis-trans-Gemisch) als gelbes 0L 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,15-13 (t. 3H), 13-2,1 (m, 8H), 23-23 (m, 1HX 23 (d 
3H), 33-33 (q, 2HX 3,7-33 (s+m, 33H), 4,1 -43 (d 2HX 4,4-43 (m, 03H), 6,75-63 (d 2H), 7,05-7,15 (d 
2H). 

Beispiel 3 

N-{5-Methyi-hex-4-enoyl)-N-methyl-4^4-meth^ 

13 g (0,01 Mol) 5-Methyl-hex-4-en-carbonsaure und 1,6 g (0,01 Mol) N jNT-CarbonyicUimidazol werden in 40 ml 
Xylol 10 Minuten bei Raumtemperatur und 20 Minuten bei 40° C geruhrt. Nach Zugabe von 23 g (0,01 Mol) 
4-(4-Mewoxy-3-memylphenyl)-N-memyt-cydohexylamin (cis-trans-Gemisch) wird 6 Stunden zum Sieden er- 
hitzt und anschlieBend fiber Nacht stehen gelassen. Vom Imidazol wird abdekantiert, das Xylol verdampft und 
der Ruckstand m 100 ml Essigs&ureethylester aufgenommen, mit 15 ml eiskalter 2N-Salzsaure, gesattigter Koch- 
salzldsung gewaschen, getrocknet und eingedamprt Der Ruckstand wird durch Saulenchromatographie (Kiesel- 
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gel, Essigsaureethylester/Petrolether =1:3, v:v) gereinigt Man erhalt 2$ g (84,4% der Theorie) N-(5-MethyI- 
hex^enoyl)-N-methyl^4-methoxy-3-methylphenyl)-cycIohexylamin (cis-trans-Gemisch) als farbloses iang- 
sam kristallisierendes OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppra: 1,4-2,1 (m, 14H), 2^ (s, 3H), 2^5 -2£ (m, 5H), 2£5 (s, 3H), 
3,7 (m, 0,5H), 33 (s, 3H), 4,6 (m, 0,5H), 5,1 5 (m, 1 H), 6,7 - 7,0 (m, 3H). 

BeispieU 

N-Hexanoyl-N-metbyl-4-(4-hydroxy-3-memy^ 

430 mg (13 mMol) N-Hexanoyl-N-methyI-4-(4-methoxy-3-^^ (cis-trans-Gemisch) 
und 280 mg (3,4 mMol) Natriumthioethanolat werden in 5 ml Dimethylformamid unter Stickstoff 2J> Stunden 
zum RuckfluB erhitzt Anschliefiend werden 50 ml Wasser zugegeben und dreimal mit je 50 ml Ether extrahiert 
Der Extrakt wird mit 10 ml IN-Salzsaure und anschliefiend mit Wasser gewaschen, getrocknet, eingedampft, der 
RQckstand mit Petrolether kristallisiert und nochmals eingedampft Man erhalt 280 mg (67,9% der Theorie) der 
Titelverbindungalsfarblose Kristalle vomSchmelzpunkt 116— 120°Q V 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 0,9 (t, 3H), 1,2-1,4 (m, 4H), 1,45-2,05 (m, 10H), 2^-2,4 
(s + m, 6H), 235 (2s, 3H), 3,6-3,75 (m, 0,5H), 4,5 -4,65 (m, 0£H), 67 - 7,0 (m, 3H). 
Auf dieselbe Weise wurde erhalten: 

a ) 4^4-Hyaroxy-3-methylphenyi)-N-methy^ (cis-trans-Gemisch) 
aus N^5-Methyi-hex^-enoji)-N-methyl-4^4-methoxy-3-methylphenyI)-cyclohexylamm (cis-trans-Ge- 
misch) und Natriumthioethanolat Farblose Kristalle vom Schmelzpunkt 139— 14 1° G 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: \J5-2fl5 (m, 14H), 2^-2,4 (m, 8H), 2^5 (2s, 3H)> 
3,6- 3,75 +4,5-4,65(m, lH),5,l-5,2(m, lH),6,7-7,0(m,3H). 

b) trans-N-(4-Hexenoyl)-N-memyl-4-(^ 

aus tram-N-(4-Hexenoyl)^-memyl-^4-methoxy-3-^^ und Natriumthioeth- 

anolat 

Schmelzpunkt: 155-157°C 

c) trans-N-Methyl-N^trans-9-o(tadecenoyl)^ 

aus trans-N-Methyi-N^u-ans-9-octadecenoyl^ und Natri- 

umthioethanolat 
Schmelzpunkt: 80— 82°C 

d) trari$-N-MethyI-N^cis-9-octadecenoyIHK^h^^ 

aus trans-N-Methyi-N-(cis-9-omdecenoyl)^ und Natrium- 

thioethanolat 
Schmelzpunkt: 52-54°C 

Beispiel 5 

trar^-N-Hexanoyi-N-methyi^4-hydroxy-3-methylpheny[}^cIohexylamin 

234 g (935 mMol) Bortribromid werden unter Eiskuhlung zu 1,24 g (3,74 mMol) trans-N-Hexanoyl-N-methyl- 
4-(4-methoxy-3-methylphenyl><ryclohexylamin in 25 ml Methylenchlorid zugetropft Nach zweistundigem Rfih- 
ren bei Raumtemperatur wird Eis und 6 ml Methanol zugegeben. Nach weiteren 15 Minuten Ruhren wird 
vorsichtig Natriumbicarbonat zugegeben und nach 30 Minuten mit Methylenchlorid extrahiert Der Extrakt 
wird mit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampft Der RQckstand wird aus Ether bei tiefer Temperatur 
kristallisiert Man erhalt 0^4 g(70,7% der Theorie) der Titelverbindung vom Schmelzpunkt 126°C 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,25-2,05 (m, 14H), 2^-2,4 (s + m, 6H), 235 (2s, 
3H),3,6-3,75und4^-4,65(2in,lH),53-575(2s,lH),67-7^(m,3H). 

Auf dieselbe Weise wurden erhalten: 

a) trans-N-Hexanoyi-N-memyl-4^4-hydroxyphenyi)-cydohexylamin 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyl-4-(4-memoxyphenyI]^dohexylamin und Bortribromid. 
Schmelzpunkt: 115- 120°C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3+CD3OD); Signale bei ppm: 0,9 (m, 3H), 1,2-1,4 (m, 4H), 1,5-2,1 (m, 
10H), 2£-2£(m,3H),23-2$5(d,3H), 3>6 _ 3j 8 und 4,4-4^ (m, 1^6^5(111,2^,7,05(111,2^ 

b) cis-N~n-Hexano^-N-memyl-4-(4-hydn)xy-3-methylphenyl)-cyclohex)1amm 
auscc-N— n-Hexanoyl-N-meth>d^4-memoxy-3-memyiphenyl)^clohexylamin. 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCU); Signale bei ppra: 0,9 (m, 3HX l,2-2£(m, 12H), 2,15-2,4 (s+m, 7H), 2,7 
(s, 3H), 235 (s, 1H), 3,6-3,75 (m, WH) 4,5-4,7 (m, 05H), 5,15-53 (2s, 1H), 6J-7,1 (m, 3H). 

c) trans-^3-Em^-4-hydroxyphenyl)-N-hexanoyl^ 

aus trans-4-(3-Ethyi-4-methoxyphenyl)-N-hexanoyl-N-methyl-cyclohexyIamin und Bortribromid. 
Rf-Wert: 0,62 (Kieselgel Petrolether/Essigsaureethylester =1:1, v:v)i 

d) trans-N-Hexanoyl-N-memyl^4-hydroxy-3-prx>pylphen^)-cyciohexylaniin 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyl^4-methoxy-3-propyiphenyl)^dohexylamin und BortribromidL 
Rf-Wert: 0,4 (Kieselgel, Petrolether/Essigsaureethylester = 2:1, v:v). 
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e) trans-4-(3-tert-Butyl-4-hydroxyphenyl)-N^ 

aus trans^3-tert-Butyl-4-methoxyphenyi)-N-hexanoyl-N-methykcycIohexylamin und Bortribroraid 
Rf-Wert:0,31 (KJeseIgel,PetroIether/Essigsaureethylester = 2 : 1,v:v)l 

f) trans-N-Hexanoyl-N-methyl-4-(4-hydroxy^^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyl4^4-methoxy-2-raethyIphenyl^cyclohexyIamin und Bortribromid 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDCU); Signale bei ppm: 03 (m, 3H% 1,2-2,0 (m, 15H), 23 (s, 3H), 2,4-2,75 (m, 
3H), 235 (s,3H), 3,6-3,75 und 4,4-4,7 (2m, 1H), 6,65-6,8 (m,2HX 7,05 (d, 1H). 

g) traiis-N-Ethyl-N-hexanoyl-4^4-hyo^xy-3-m 

aus trans-N-Ethyl-N-hexanoyl^4-methoxy-3-methy!phenyl)-cycIohexyla^ und Bortribromid. 
Schmelzpunkt: 137-139°G 

h) trans-N-Hexanoyl-N-(n-propyl)-4-(4-hy^ 

aus traro-N-Hexanoyl-N^n-proptf )^4-methoxy-3-meth^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 1 13- 115°C 

i) tram-N-(n-BuryI)-N-hexanoyl^4-hy<to^ 

aus trans-N-{n-Butyl)-N-hexanoyl-^4-methoxy-3-meto^^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 99— 101°C 

j) trails- N^Hexanoyl-N-(n-pentyI)-4-(4-hydro^ 

aus trans-N-Hexanoyl-^n-pentyl)-4-(4-metho^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 122— 124° C 

k)traiis-N-Hexanoyi-N-bopropyl-4-(4-hydroxy-^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N-isoprop^^4-methoxy-3-methylphenyI)-cyclohexylamin und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 82— 84°C 

l)tram-N-Hexanoyi-N-isobutyi-4-{4-hyfr^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N-isobutyl4^4-methoxy-3-methyIphenyl)-cyclohexylarain und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 105— 107°C 

m) trans-N-(2£-Dimethyl-l-pix>pyl)-N-hexanoyI^ 

aus trans-N-(2£-Dimethyl-l-proptf)-N-hexanoyl-4^^ und Bor- 

tribromid 

Schmelzpunkt: 121— 123° C 

nJtrans-N-AUyl-N-hexanoyl^^hydroxy-^methylphenyl^cyclohexylamin 

aus trans-N-AUyI-N-hexano^-^4-methoxy-3-methylphenyl)<7clohex^amin und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 99— 101°C 

o) traiis-N-Hexanoyl-N-phenyl-4^4-hydroxy- 

aus trans-N-Hexanoyl-N-phenyi-^4-methoxy-3-methylphenyl)-cyclohexylamin und Bortribromid 
Schmelzpunkt: 1 70— 172° C 

p)traiis-N-Cyclohexyl-N-hexanoyl^4-hydroxy-3-m 

aus trans-N-Cyclohexyl-N-hexanoyl-4^4-meth^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 168— 170° C 

q)traiis-N-Butyryl-N-methyl-4-{^ 

aus trans-N-ButyTyl-N-methyl4^4-methoxy-3-meth^^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 159- 162° C 

r) trails- N-Methyl-N^ctanoyl^4-hydn)xy-3-methylphenyl)-^clohexylamin 

aus trans-N-Metiiyi-N-octanoyl-4^4-methoxy-3-me^^^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 72— 75°C 

s)trans-4^4-Hydroxy-3-methylphenyiy-N-methyl-N-nonanoyl^clohexylamin 

aus trans-4-(4-Methoxy-3-methyiphenyl}-N-metnyi-N-nonano)d-cyclohexylamin und Bortribromid 

Farbloses OL • 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,15-1,5 (m, 10H), 1,5-2,1 (m, 
1 OH), 223 (2s, 3H), 23 -2£ (m, 3HX 23 (2s, 3H), 3,6-33 und 4,4-4,6 (2m, 1 H), 6,7 (m, 1HX 6,8-7,0 (m, 2H> 
t) trans-N^33-Dimethyl-butyi7l)-N-methyI-4^ 

aus traiis-N-{33-Dimethyi-Duryryl)-N-metty und Bortri- 

bromid 

Schmelzpunkt 170— 173°C 
u)trans-N-Methyl-N-pivaloyl-4-{4-hydroxy^ 

aus ti*ans-N-MetJiyl-N-pivaloyI-^4-methoxy-3^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 222-225°C 

v)trans-N-Cydohexancart)onyi-N-methyI-4-{4-h^ 

aus trans-N^cbhexanc^bonyl-N-methyl4-{4-met^^ und Bortribro- 

mid 

Schmelzpunkt: 209-212° C. 

w)ti^ns-N-Benzoyl-N-methyi-4-(4-hydroxy-3-methyiphenyl)-cyclohexylamin 

aus trans-N-Benzoyl-N-methyl-4^4-methoxy-3-methylphen^cydohexylamin und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 205— 208°C 

x) traro-4-(4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N-methyl-^ 

aus traiis-4^4-Methoxy-3-methylphenyl)-N-methyl-N-^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 65— 70°C (unscharf). 

y)trans-4^4-Hydroxyphenyl)-N-methyl-N-propionyl-cydohexylamm 

aus trans-4-(4-Methoxyphenyl)-N-meth^-N-pn>pionyl-cydohexylannn und Bortribromid 
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Schraelzpunkt: 196-200°G 

z) trans-N-Butyryl- N-met hyl-4-(4-hydroxyphenyl)-cycIohexylamm 

aus trans-N-Butyryl-N-methyl4^4-metho^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 125-128°G 

aa) trans^4-Hydroxyphenyl}-N-methyI-N-nonanoyl-cydohexylamiiL 

aus trans^(4-Methoxyphenyl)-N-methyl-N-nonaiioyl-cyclohexylain^ und Bortribromid 
Schmelzpunkt: 74-77°G 

ab) trans-N^33-Dimemyl-butyryl>N-me^ 

aus tnuis-N-(33-Dimethyl-butyr^^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt:205-208°C 

ac) trans-N-C^ohexaiK^bonyl-N-memyl^4-hydro^ 

aus traiis-N<^lohexancarbonyl-N-meth^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 242-245°G 

ad) trans^4-Hydroxyphenyi)-N-memyl-NK)Ctano)d-<7cIohexylamin 
austram^4-MethoxyphenylVN-methyl-NK)mnoyI^clohexylamin und Bortribromid 
Schmelzpunkt: 120-125°C 

ae) ti^s^4-Hydroxyphenyi)-N-meth5d-N-pivaIoylK^bhexylamm 

aus trans-4H[4-Methoxyphenyl)-N-methyl-N-pivaloyl-cyclohexylamin und Bortribromid 
Schmelzpunkt: 205-208°G 

af) trans-N-Benzoyl-N-memyl-4-(4-hydroxyphenyl)-cycIohexylaniin 
austrans-N>Benzoyi-N-methyi-4-(4-methoxyphenyl)-cyclohexylamin und Bortribromid 
Sdunelzpunkt: 253-255°G 

ag) tnms^4-Hydroxyphenyl)-N-memyl-N-phenyIacetylKyclohex>dannn 

aus trcuis-4-(4-MemoxypbenyI)-N-methyl-N-^^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 218-222°G 

ah) trans-N-Methyl-N{5-methyi-hexanoyl)-4^ 

aus trans-N-Methyl-N^5-methyl-hexanoyl)^4-mem^ und Bortribro- 

mid 

Schmelzpunkt: 138- 140°G 

ai) trans-N-Memyl-N^4-pentenoylH^ 

aus trans-N-Methyl-N-(4-pentenoyl)-4^4-methoxy-3-m^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 124- 126°G 

aj)trans-N-(3-Hexenoyl)-N-methyl-4-{4-ty 

aus trans-N-(3-Hexenoji)-N-me&yl-4^4-me^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 103- 105°G 

ak)ti^s-N-Methyi-N^3-methyl-2-butenoyO^ 

aus ti^s-N-Memyl-N^3-methyl-2-bmeno^)^ und Bortri- 

bromid 

Schmelzpunkt: 146— 148° G 

al) trans-N-Merayl-N-(4-phenyl-3-b^ 

aus trans-N-Methyl-N-(4-phenyl-3-buteno^ und Bortri- 

bromid 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDd 3 ); Signale bei ppm: 1,4-2,1 (m, 9H), 2^5 (s, 3H), 2^9-23 (m, 1H), 23 (2s, 
3H), 3,25-3,42 (ra, 2H), 3,6-335 und 4,45-4,7 (2m, 1H), 6,28-63 (m, 2H), 6,72 (d, 1H), 635-7,0 (m, 2H), 
7,15-7,42 (m,5H). 

am) trans-N^innamoyl"N-methyl^^4-hydiX)xy-3-methyiphenyl)<ycIohexylamin 

aus ti^s-N-Ciimamo^-N-methyM-(4-m und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 220— 222° G 

an)trans-N^3-C^c!ohexylpropenoyl)-N-m^ 

aus trans^3-CyclohexylpropenoyI>N-memyl^ und Bortri- 

bromid 

Schmelzpunkt: 180— 182°G 

ao) trans-N-Methyl-N-(3-phenylpropfo 

aus trans- N-Methyl-N^3-phenylpropiony^ und Bortribro- 

mid 

NMR-Spektrum (200 MHz, DMSO); Signale bei ppm: 1,35-1,9 (m, 8H), 2,1 (s, 3H), 2^-2,45 (m, 1H), 
2,45-23 (m, 7H), 3,6-33 und 4,22-43 (2m, 1H* 6,65 (d, 1H> 6,75-635 (m, 2H), 7,05-7,4 (m, 5H> 
ap)ti^-N-Methyl-N^4-phenylbiityr^^ 

aus tnuis-N-Methyl-N-(4-phenylbutyry^ und Bortribromid 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQ,); Signale bei ppm: 13-2,15 (m, 10H), 2^5 (s, 3H), 23-235 (m, 5H), 23 (s, 
3H), 3,6-335 und 4,45-4,7 (2m, 1H), 6,7-638 (m, 3H), 7,05-73 (m,5H> 
aq)tnuis-N-Methyl-N^4-phenylbenzoyl)^4-hydro^ 

aus traiis-N-Methyl-NH(4-phenylbenzo^)-^^ und Bortribro- 

mid 

NMR-Spektrum (200 MHz, DMSO); Signale bei ppm: 135- 135 (m, 8H), 2,08 (s, 3H), 2^-2,45 (m, 1H), 238 
(s, 3H)> 33-335 und 4,25-4,6 (2m, 1H), 635-635 (m, 3H), 735-735 (m, 9H). 
ar)trans-N-(4-Fluorbenzoyi^N-memyl-4^4-hydn)xy-3-methylp 

aus trans-N<4-nuorbenzoyl)-N-raethyl-4^4-m^^^ und Bortribromid 
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Schmelzpunkt: 231 -233° C 
as)tram-N-Methyl-N-nicounoyl-4-(4-hy 

aus trans-N-Methyl-N-nicotinoyl-4-(4-meth^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: ab 210°C Zersetzung. 

at)tram-N-Methyl-N-(2-pyridmcarbonyI)-^^ 

aus trans-N-Memyl-N-(2-pyridincarbony^ und Bortribro- 

mid. 

Schmelzpunkt 176-178°G 

au) trans-N-(2-Fui^(^bonyi)-N-meth^ 

aus trans-N-(2-Furancarbonyl^N-memyl-4-(^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 226- 228° C 

av) trais-N-lsoiiicounoyl-N-methyl-4^ 

aus trans-N-Isonicounoyl-N-methyl^^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: ab 200° C Zersetzung. 

aw) trans>N^3-ChlorbeiizoyI)-N-memyl^4-hydroxy-3-memylphenyl)^clohexylanun 

aus trans-N^3-CM>rbenzoyl)-N-^^ und Bortribromid 

Schmelzpunkt: 176— 178°G 

ax) trans- N-Metoyl-N-(3-memylbenzoyI)-4-(4-hydro 

aus trans-N-Memyi-N-(3-me%lbenzo^)-^^ und Bortribro- 

mid 

Schmelzpunkt: 181 - 183°C 

ay) ti^s-N-Meftyl-N-(3-tolylacetyI)^ 

aus trans-N-MerayI-N^3-tolylacetyl)4-(4-meth^ und Bortribromid 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCU); Signale bei ppm: 1,1-2,0 (m, 8H), 2^5 (s, 3H), 2^8-3,45 (s+m, 4H), 
235 (2s, 3H), 3,6-33 (d + m, 23H), 43-4,7 (m, 03H), 6,65-63 (m, 1 H), 7,0-73 (m, 6H). 
az) trans-N- Me thyl-N-(2-methyIbenzoyl)-4^4-hydroxy-3-memylphenyl)^dohexyIaniin 
aus trans-N-Methyl-N^2-memylbenzoyl)4^4-mem^^ und Bortribro- 

mid 

Schmelzpunkt: 221 -223°C 

ba) trans-N-Memyt-N-(5-methyl-2-ttiopte 

aus traiis-N-Methyl-N-(5-methyI-2-thiophe und 
Bortribromid 

Schmelzpunkt: 224-226°C 

bb) ti*ans-N^5-Chlor-2-fluorbeiizoyI)-N-meth^^ 

aus ti^s-N-(5-ChIor-2-fluorbeiizoyl)-N-methyl^4^ und Bortri- 

bromid 

Schmelzpunkt: 212-214°C 

bc) ti-ans-N-Hexanoyl-N-(3-methyM-but^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N^3-mewyI-l-but^ und Bortribro- 

mid 

Schmelzpunkt: 107— 110°C 

bd) trans-N^33-Dimethyl-l-buty^ 

aus trans-N-(33-DimethyI- 1 -butyl)-N-hexanoyl-4-(4-methoxy-3-memylphenyl)-cycIohexylamin und Bortri- 
bromid 

Schmelzpunkt: 56— 58°C 

Beispiel6 

trans-4-[4-(4-Diemylainmo-ewoxy)-3-m^ 

13 g (4,7 mMol) trans-N-Hexanoyl-N-memyl^4-hydroxy-3-methylphenyI)-cyclohexyianim und 23 g wasser- 
freies Kaliumcarbonat werden in 40 ml Dimethylformamid 30 Minuten geruhrt, 1,6 g Diemylamino-ethylchlorid- 
Hydrochlorid zugegeben, und uber Nacht geruhrt, in Eiswasser gegossen und mit Ether extrahiert Der Extrakt 
wird mit Wasser und gesattigter Kochsalzldsung gewaschen, getrocknet und eingedampft Der Ruckstand wird 
durch Chromatographic (Kieselgel, Essigsaureethylester/Petrolether =1:2, v.-v) gereinigt Man erhalt 1,66 g 
(85% der Theorie) traiis-4-[4-(2-Diethylanunoethoxy)-^ 
als wachsartige KristaDe vom Schmelzpunkt 48— 50° C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQ 3 ); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,05 (t, 6H), 1,2- M (m, 4H\ 13-2,0 (m, 10H), 
2^fe3H),2,25-2,4(m,3HX2,6-2,7(^4ty 

Die Verbindung wurde mit etherischer Salzsaure in das Hydrochlorid uberfuhrt, das nach Umf alien aus 
Aceton/Ether als klebriges, hygroskopisches Pulver erhalten wurde. 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 13-2,05 (m, 20H), 2a (s, 3H), 23-23 (m, 3H), 
235(s,3H),3^-3,4(ni,4HX3,4-3,6(m,23HX43-4,6(m,23HX6,7-7,05(m,3r^ 

Das IR-Spektrum in Methylenchlorid zeigt eine ausgepragte brette Salzbande bei 2300 cm" \ die im IR-Spek- 
trum der freien Base f ehlt 

A.uf dieselbe Weise wurden erhalten: 

a) 4-(4-Benzyloxy-3-methylphenyl)-N-methyl-N-(5-me thylhex-4-enoyl)-cydohexylamin (cis-trans-Gemisch) 
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aus 4^4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N^ (cis-trans-Gemisch) 
und Benzylbromtd. 

Farblose Kristalle vom Schmelzpunkt 64— 66° C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,4-2,1 fa 14H), 2^-2,45 fa 8H), 3,6-3,8 und 
4^-4^5(^1^5,0(5,2^5,15(^1^,6,7-7,0(01,3^72-7^(111,51^ 5 

b) 4-(4-Isopropoxy-3-methylphe^ (cis-trans-Ge- 
misch) 

aus ^4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N^ (cis-trans-Gemisch) 
und Isopropylbromid AJlmahiich erstarrendes, farbloses 0L 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 13 (d, 6H), 13-2,0 (m, 14H), 22 (s, 3H), 23-2,45 fa 10 
5H),235(s?,3HX 3^-3,7 und435-4,65(m, 2HX5,2falH),6,7-7,0fa3H). 

c) trans-H4-(3-Diethylaimno-propox^^ 

aus ti^-N-Hexanoyl-N-methyl-4-(4-hydroxy-3-m^ und 3-Diethylamino-pro- 

pylchlorid 

Farbloses 0L ^ 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 +CD3OD); Signale bei ppm: 03 fa 3H), 1,05 (t, 6H), U-2,0 (m, 16H), 2,2 
(s, 3HX 23-2,45 fa 3H), 23-2^ (m, 6H), 2,7-23 (2s, 3H> 3,6-3,75 und 4,4-4,6 fa 1H> 4,0 (t, 2H), 6,7-7,0 
fa3H). 

d) trans-N-n-hexanoyI-N-methyl-4-[4^ 

aus traiis~N-n-Hexanoyl-N-me%i-4^4-hydroxy^^^ und 2-Morpholino-ethyl- 20 

chlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3+CD3OD); Signale bei ppm: 03 fa 3H), 1,2-1,4 fa 4H), 13-2,05 fa 
1 Orty 2,2 (s, 3H), 2^ - 2,4 (ra, 3H^ ^ 

(t,2H),6,7-7,0fa3H). 25 

e) trans^4-Allyloxy-3-methytphenyt)-N-hexanoyl-N-methyl<yclohex>daniin 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyl-4-{4-hydroxy-3-methylphenyl)hcyclohexyIamin und Alrylbromid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3+CD3OD); Signale bei ppm: 03 fa 3H), 1,2-2,1 fa 14H), 22 (s, 3H), 
2^5-2,4 fa 3H), 23-23 (2s, 3H), 3,6-37 fa 03H), 4,4-43 fa 23H), 5,2-5,4 fa 2H), 535-6^ fa 1H), 30 
6,7-7,0fa3H). 

0trans-N-Hexanoyl-N-methyl^3-methyi-4-(2-piperidmo-ethoxy)-phenyl]-cyc!oh 

aus trans-N-Hexanoyi-N-meth^-4-{4-hydroxy-3-memyIphenyl)-^dohexylamm und 2-Piperidino-ethyl- 

chlorid. 

Farbloses OL 35 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3 + CD3OD); Signale bei ppm: 03 fa 3H), 1,2-2,1 fa 20H), 22 (s, 3H), 

23-23fa7H),2,75-23fa5HX3,6-3,75fa03HK^ 

g) trans-N-Hexanoyl-N-memyl4^3-methyl-4-pix>parg^^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyl^4-hydroxy-3-meth^phenyI)-c^ohexyIamin und 2-Propargylbromid. 
Farbloses OL «o 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3+CD3OD); Signale bei ppm: 03 fa 3H), 1,2-2,1 fa 14H), 22 (s, 3HX 
23-23 fa 4H), 23-23 (2s, 3H), 3,6-33 fa 03H), 4,4-43 fa 03H* 4,7 (t, 2H), 6,8-735 fa 3H). 

h) ti^-N-Hexanoyl-N-methy1^3-methyl^ 

aus traiis-N-HexanoyI-N-methyI^4-hyaroxy-3-me&^ und 2-Pyrrolidino-ethyi- 

chlorid. 45 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3+CD3OD); Signale bei ppm: 03 fa 3H), U-2,1 fa 18H), 22 (s, 3H), 
23-2,45 fa 4H), 2,6- 2,75 fa 4H), 235-3,0 fa 4H), 3,6-33 fa 03H), 4,0-4,15 (t, 2H), 4,4-43 fa 03H), 
6,7-7,0fa3H). 

i) trans-^4-<2£-Dimethoxy-etrK>xy^ 50 
aus tram-N-Hexanoyl-N-methyl-^4-hydroxyphenyl)-^dohexylanun und Bromacetaldehyd-dimethylace- 
taL 

GelblichesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 fa 3H), 1,2-23 fa 17H), 23-23 (2s, 3H), 3,45 (s, 
6H),4,0 (d,2H), 3,6-3,7 +43-4,65(2m, 1H),4,7 (t, lH),63-7,2fa4H). 55 
Massenspektrum: M + 391. 
j) ti^-4^4^2-I^eraylainmo^th^^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyI-4^4-hydro und 2-Dimethylamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL «> 
NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03 fa 3H), 1,25-2,05 fa 14H), 22 {% 3H), 2,25-2,4 
(s+m, 9H), 2,7-23 (t, 2H), 23-23 (2s, 3H), 33-3,75 fa 03H), 4,05 (t, 2H), 43-435 fa 03H), 6J-7,0 fa 
3H). 

k)trans-4^4-n-Butoxy-3-memylphen^N-hexanoyl-N-methyl-cyck>hexylamm 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyl-4-{4-hydroxy-3-methy]phenyl)-cydo und und n-ButylbromicL 65 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb+CD 3 OD); Signale bei ppm: 03-2,1 fa 24H), 22 (s, 3H), 2^5-23 fa 
3H), 23-23 (d, 3H), 33-375 fa 03H), 33-43 (2s, 2H), 4,4-43 fa 03H), 6,7 - 7,0 fa 3H\ 
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|)ri s ^[4^2-DiethyIamino-ethoxy)-3-methylp^ 

aus cis-N-n-Hexanoy!-N-methyl4^4-hydroxy-3-m und 2-Diethylamino-ethyl- 

chlorid 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,05 (t, 6H), 1,2-2,0 (in, 12H), 2^-2,4 
(s+m, 7H), 2,6-2,75 (m, 7HX 235-3,05 (t+ m, 3H), 3,6-33 (m, 03H), 4,05 (t, 2H), 43-4,7 (m, QJ5H% 6,7-7,2 
(m,3H). 

m)4^^2-Diethylaiiuno-ethoxy)-3-^^ 
trans-Gemisch) 

aus 4-(4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N-methyl-N^ (cis-trans-Ge- 
misch) und 2-Diethyiamino-ethyIchloridL 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCh); Signale bei ppm: 1,1 (t, 6H), 13-2,05 (m, 14H), 2£ s, 3H), 2^5-2,45 (m, 
5H), 2,65-23 (m,7HX 3,0 (t,2H), 3,6-3,75 und 43 -4,65 (2m, 1H), 4,1 (t,2H),5,15(m, 1H), 6,7-7,0 (m,3H). 
o)d-aiis-4-[3-Ethyl-4-(2-diemylanim^ 

aus trans-4^3-EmyI^hydroxyphenyl)-N-hexanoyl-N-methyI-cyc!ohexylamin und 2-DiethyIamino-ethyI- 

chlorid. 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,0-1,45 (m, 11H), 13-13 (m, 10H), 
13-2,1 (m, 2H), 2^5-23 (m, 3H), 235-2^5 (m, 6H), 23-235 (m, 5H), 3,6-33 und 4,5-4,7 (2m, 1 H), 4,05 (t, 
2H),6,75(m, lHX7,0(m,2H). 
p)trans-4^4^2-Diethylammo-ethoxy)-3-propylD^^ 

aus traiis-N-Hexanoji-N-methyl-4T{4-hydroxy-3-pro^ und 2-Diethylamino-ethyI- 

chlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 035 (m, 6H), 1,1 (t, 6H), 1,2- 1,45 (m, 4H)> 13- 137 (m, 
10H), 13-2,1 (m, 2H), 2,2-2,45 (m, 3H), 23-2,75 (m, 6H> 23-235 (m, 5H), 335-33 und 4,5-4,7 (2m, 1H), 
4,05(t,2H),6,78(m, lH),635(m,2H). 
r)trans-4-[3-tert.-Butyl-4^2-m'ethyIam 

aus trans^3-tert-Butyl^hydroxyphenyl)-N-h^ und 2-Diethylamino-et- 

hylchlorid 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,2—1,5 (m, 11H), 13-137 (m, 
10H), 13-2,1 (m, 2H), 2,25-23 (m, 3HX 2JS5-2J (q, 4H), 23-238 (m, 5H), 33-33 und 43-4,7 (2m, 1H), 
4,05(t,2HX63(dd, lH),7,0(dd, 1HX7,1 (ds, 1H> 
s)traiis-4^4-(2-Diewylainino-ethoxy)-2-^ 

aus trans-N-Hexano^-N-methyl^4-hyaroxy-3-met%^ und 2-Diethylaminoethyl- 

chlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,2-1,45 (m, 4H), 13-2,0 (m, 
10H), 2^-2,45 (m, 5H), 23-2,7 (m, 5H), 2J5-235 (m, 5H), 33-33 und 43-4,7 (m, 5H), 2,75-235 (m. 5H), 
33-3,8 und 43-4,7 (2m, lHX4,0(t,2H),6J(m,2H),7,l (m,lH). 
t) traiis-N-Emy!-N-hexanoyl-^4^2-dieth^ 

aus traro-N-Emyl-N-hexanoyl-4^4-hydroxy-3-meth^ und 2-Diethylamino-ethyl- 

chloricL 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 035-1,0 (m, 3H), 1,05-2,1 (m, 23H), 2£ (s, 3H), 
23-23 (m, 3H), 23-2,75 (q, 4H), 23-33 (t, 2H), 3^-3,4 (m, 2H> 3,6-3,75 (m, 03H), 4,0-4,1 (t, 2H), 
43-43 (m, 03HX 6,7-7,0 (m, 3H). 
u)trans4^4^2-Diethyiainmo-emoxy)-3-meth^^ 

aus traiis-N-Hexanoyl-N^n-propyI)4^4-hyd^^ und 2-Diethylamino-et- 

hylchlorid. 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQ 3 ); Signale bei ppm: 0,85-035 (m, 3H), 1,0- 1,1 (t, 6H), 1,2-2,1 (m, 17HX 
2^-23 (s + m, 6H), 2,6-235 (q, 4H), 23 (t, 2H), 3,05-335 (m, 2H), 335-3,7 und 43-43 (2m, 1H), 4,0 (t, 2H), 
6,7-7,0 (m,3H). 

v) txws-N^n-Butyl)-N-hexanoyi-4-[4^ 

aus traiis-N^n-BuryI)-N-hexanoyI-4-(4-hydroxy-^ und 2-Diethylamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 035- 1,0 (m, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,2-2,1 (m, 21H), 2£ (s, 
3HX 23-23 (m, 3H), 2,6-275 (q, 4H), 23-3,0 (t, 2H), 3,1-33 (m, 2H), 33-33 (m, 03H), 4,0-4,1 (t, 2H), 
4^5-4,4 (m, 03H), 67-7,0 (m, 3H). 

w)trans-4^4^4-Diemylammo-emoxy)-3-methylphenyq-N-hexa^^ 

aus tram-N-Hexanoyl-N^n-penty!)-4^4-hydroxy-3-methyIphenyI)-cyclohexy^ und 2-Diethylamino-et- 

hylchlorid. 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 035-035 (m, 5HX 1,0-1,15 (t, 6H), U-2,1 (m, 21H), 
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2^-23 (s + m, 6H\ 235-2,7 (q, 4H), 235-235 (t, 2H), 3,05-33 K 2H), 3,6-3,65 und 43-43 (2m, 1 H), 4,0 

(t,2H),6,7-7,0(m,3H> 

x)trans-4-[4^2-Diethylaraino-ethoxy>^ 

aus trans-N-Hexanoy!-N-isopropyi-^4-hydroxy-3-m^ und 2-DiethyIamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses 0l 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 0,9 (m, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,15-2,1 (m, 21H), 2£ (s, 3H), 23 
(t, 2H), 2,4-2,75(m,5H), 23 (t, 2 H> 3,0-33 und 335 -3,7 (2m, 1 H), 4,0 (t,2H), 6,75 (d lH),635(m,2H> 
y)trans-4-[4-(2-Diethyiamino-ete^^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N-isobutyl-4^4-hydn^ und 2-Diethylamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL 

Rf-Wert 03 (Aluminiumoxyd, Petrolether, Essigslureethylester = 4:1, v.-v). 

z) trans-4-[4^2-Diethylammo^ 

min 

aus trans-N^2£-Dimethyl-propyi>N-hexano^ und 2-Diet- 

hylaniino-ethylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 035-1,1 (m, 18H), 1,2-2,1 (m, 14H), 2£-23 (s+m, 
6HX 235-2,7 (q, 4H), 23-235 (t, 2H), 3,05-3,2 (m, 23H), 33-3,65 (m, 03H), 3,95-4,05 (t, 2H), 67 -7,0 (m, 
3H). 

aa) trans-N-Myt-N-hexanoyi-4-[4^2-die^ 

aus trans-N-AJlyl-N-hexanoyi-^4-hydro^ und 2-Diethylamino-ethyi- 

chlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,2- 1,45 (m, 4H), 1,48-2,1 (m, 
10H), 2,15-23 (s+m, 6H), 2,65 (q, 4H), 23 (t, 2H), 3,65-33 und 4,45-4,65 (2m, 1H), 335-4,1 (t+m, 4H), 
5,05-53(m,2H),5,7-535(m, lH),6,75(m, lH),635(m,2H). 

ab) traiis-4-[4^2-Diethylaimno-ethox^^ 

aus trans-N-Hexanoyi-N-phenyi^4-hydroxy-3-methylphe^^ und 2-Diethylamino-ethyl- 

chlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQ 3 ); Signale bei ppm: 035 (t, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,12- 1,4 (m, 6HX 1,42- 13 (m, 
4H), 13—2,0 (m, 6HX 2,1 —23 (s+m, 4H), 2,65 (q, 4H), 23 (t, 2H), 4,0 (t, 2H), 4,6 -435 (m, 1 H), 6,7 (m, 1H), 63 
(m,2H),7,l(m,2H),7,4(m,3H)L 

ac) trans-4^4^2-Diethylanuno-etto^ 

aus trans-N^clohex^-N-hexanoyi^4-hydroxy-^ und 2-Diethyiamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,2-2,0 (m, 25H), 2,05 und 2pL 
(ds, 3H), 2^5-2,4 (m, 2H), 2,4-23 (m, 5H), 235 (t, 2HX 3,0-3^5 und 3,4-3,75 (2m, 1H), 4,05 (t, 2H), 6,75 (ro, 
lH),7,0(m,2H). 

ad) trans-N-Butyiy1-N-methyl^4^2-diemtf 

aus trans-N-But^-N-methy!-4^4-hyaroxy-3-meft^ und 2-Diethylamino-ethyI- 

chlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03-1,15 (t+m, 9H), 1,45-2,1 (m, 10H), 22 (s, 3H), 
2^5-23 (m, 3H), 2,65 (q, 4H), 23-33 K 5H), 33-33 und 43-4,7 (2m, 1H), 4,0 (t, 2H* 6,75 (d, 1H), 635 (m, 
2H). 

ae) trans-4-[4-(2-IMethyIaniino-ethoxy)-^ 

aus trans-4-(4-HyaVoxy-3-methylphenyl>N-memyl-N-octanoyl-c^ und 2-Diethylamino-ethyi- 

chlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 03-03 K 3H), 135 (t, 6H), 1,2-2,1 (m, 18H), 2£ (s, 
3H), 2,25-2,4 (m, 3H), 235-27 (q, 4H), 23-235 (m, 5H), 3,6-3,75 und 43-435 (2m, 1H* 4,0 (t, 2H), 
6,7-7,0(m,3H). 

af) tnu^4-[4-(4-Diethylammo-ethox^^ 

aus trans-4-(4-Hydroxy-3-methylpheny^ und 2-Diethylamino-ethyI- 

chlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektnim (200 MHz, CDCfe); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,15-13 (m, 10H), 13-138 (m, 
8HX 138-2,05 (m, 2H), 2£ (5, 3H), 2^5-23 (m, 3H), 2,65 (q, 4H), 23-3,0 (m, 5H), 335-33 und 43-435 
(2m, 1H),4,02 (t, 2H), 6,75 (d 1H), 635 (ra, 2H> 

ag) ti^^4-(4-Diethylamino^thoxy)-3^ 
min 

aus tnuis-N-(33-iamethyl-butyryi)-N-m^ und 2-Diethy- 

lamino-ethylchlorid 

Farbloses OL 
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NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppra: 1,0-1,15 (m, \5H\ 1,45-2,05 (m, 8H), 22 (s, 3H), 
2^5-23 (m, 3HX 2J (q, 4H), 2,8-3,0 (m, 5H), 3,7-3,85 und 4,45-4,65 (2m, 1H), 4,05 (t, 2H), 6,75 (d, 1H), 7fi 
(m,2H). 

ah) trans-4-[4-(2-Diemylanrino-etho^ 

aus tnuis-4-(4-Hyaroxy-3-mewylphenyl)-N-memy^^ und 2-Diethylamino-ethyl- 

chlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 1,05 (t, 6H), 13 (s, 9H), 1,4-1,85 (m, 6H), 13-2,05 (m, 
2H), 22 (s, 3H), 23-W K 1H), 2,65 (q, 4H), 23-235 (m, 5H), 335-43 (t +m, 3H), 6,75 (d, 1H), 63-7,0 (m, 
2H). 

aOtraiis-N-Cyclohexancarbonyi-N-methyl^ 

aus trans-N-Cyctohexancarbonyl-N-memyl-^4-h^ und 2-Diethyla- 

mino-ethylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppra: 1,0 (t, 6H), 1,15- 1,4 (m, 3H), 1,4-2,05 (m, 15H), 22 (s, 
3H), 2^8-2,6 (m, 2H), 235 (q, 4H), 2,78-3,0 (m, 5H), 3,6-33 und 4,45-4,65 (2m, 1H), 4,0 (m, 2H), 6,75 (dd, 
lH),7,0(m,2H). 

aj) trans-N-Benzoyl-N-memyl^4^2<ite^ 

aus trans-N-BenzoyI-N-methyl4^4-hydroxy-3-methyIphenyl)^dohexylamin und 2-Diethylamino-ethyl- 

chlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,1 (t, 6H), 1,15-1,45 (m, 1H), 1,5-2,1 (m, 7H% 2-2 
(ds, 3HX 2^5-2^5 (m, 1H), 2,7 (q, 4H), 23-3,1 (m, 5H), 3,5-3,75 und 43-4,7 (2m, 1H), 4,0 (m, 2H), 6,6-7,1 
(m,3H), 73-7^5 (m,5H). 
ak)trans-4-[4-(2-Diemylainmo-emoxy^ 

aus trans-^4-Hydroxy-3-memyipheny^ und 2-Diethylamino- 

ethylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQa); Signale bei ppm: 1,1 (t, 6H), 13-2,02 (m, 8H), 22 (s, 3H), 2^5-23 (s, 
1H), 2,7 (q, 4H), 23-3,0 (m, 5H), 3,6-335 (d +m, 23H), 4,05 (t, 2H), 4,4-435 (m, 03H), 6,75 (m, 1H), 635 (m, 
2H), 7,2-7,4 (m,5H)> 

al) trans-N-Butyi7l-N-methyI^4^2<tiemylam 

aus trans-N-Butyryl-N-methyl^4-hydroxyphenyl)K^ohexylanim und 4-Diethylamino-ethylchlorkL 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3/CD3OD); Signale bei ppm: 1,05-1,4 (t+m, 9HX 13-2,1 (m, 10H), 
2^5-235 (m, 3H), 2,65 (q, 4H), 23-3,0 (m, 5H), 3,6-33 und 4,4-4,6 (2m, 1H), 4,05 (t, 2H), 635 (d, 2H), 7,1 (d, 
2H). 

am)traiis-4-(4-{4-Diethylaiirino^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyl-^4-hydroxyphenyl)-cyclohexylamin und 2-Diethylamino-ethylchIorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,05 (t, 6HX 1,15-1,45 (m, 4H), 13- 13 (m, 
8H), 13-2,1 (m, 2H), 2^5-23 (m, 3H), 235 (q, 4H), 23-235 (m, 5H), 335-3,7 und 43-4,7 (2m, 1H), 4,0 (t, 
2HX635(dd,2HX7,l (dd,2H). 
an) trans^4-{4-Dietnylamino-ethoxy)-phen 

aus trans-4-(4-Hydroxyphenyl)-N-raeth>1-N-nonanoyl-cycIohexyiamin und 2-Diemylamino-ethylchlorid 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,05 (t, 6H), 1,15-1,45 (m, 10H), 13-2,1 
(m, 10H), 22-235 (m, 3H), 2,6 (q, 4H), 23-235 (m, 5H), 335-33 und 4,45-4,7 (2m, 1H), 4,0 (t, 2H), 632 (dd, 
2H),7,l(dd,2H> 

ao) ti^-4^4-(2-Diethylaimno-etho^ 

aus trans-N-(33-Dimethyl-butyryl)-N-methyl4^ und 2-Diethylamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,0-1,1 (m, 15H), 1,45- 135 (m, 6H), 13-2,1 (m, 2H), 
23-23 (m, 3H), 235 (q, 4H), 23-233 (m, 5H), 335-335 und 43-4,7 (2m, 1H), 4,0 (t, 2H), 635 (dd, 2H), 
7,05-7,15(m,2H)i 

ap)traiis-N-Cyclohexancari>onyl-N-memyl 

aus trans-N-Qdohexancarbonyl-N-methyl-4^4-hyQ^xyphenyl)^ und 2-Diethylamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,05 (t, 6H), 1,15-1,4 (ra, 4H), 1,4-2,1 (m, 14H), 
23-235 (m, 2H), 235 (q, 4HX 23-235 (m, 5H), 3,6-33 und 4,45-4,65 (2m, 1 H), 4,0 (t, 2H), 63-63 (m, 2H), 
7,05-7^(m,2H). 

aoJtrar4S-4-[4-(4-Diemylamino-ethoxy)-phenyl]-N-memyl-N-prvaloyl-cy^^^ 

aus traiis-4-(4-HyfroxyphenyI)-N-meth^ und 4-Diemylamino-ethylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQ 3 ); Signale bei ppm: 1,05 (t, 6H), 13 ($, 9H), 1,45- 135 (m, 6H), 13 -2,05 (m, 
2H), 235-235(m, 1H)^ 235 (q,4H), 23-235 (m,5HX 4,05 (t,2HX 4,1 -435(m, lHX635(d2HX7,12(42H). 
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ar)trans-4{4-(2^-Dimemoxy-ethoxy)-3-metn^ 

aus trans-N-Hexanoyl-N-methyl^4-hydroxy-3-methylphenyi)cycIohexylarain und Bromacetaldehyd-di- 
methylacetal. 

Gelbliches Ol vom Rf-Wert 0,4 (Kieselgel, Essigsaureethylester/Petrolether = 2:5, vrv). 

as)trans^4^4-Wethyiaraino-ethoxy)-phenyq- N-ethjd-N-octanoyl-cycIohexylamin 

aus trans^4-Hydroxyphenyl)-N-methyl-NKK^oyI<yclohexyIamin und 4-DiethyIamino-ethylch!orid 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum(200 MHz, CDCfe); Signale bei ppra: 0,8-0,95 (m,3H), 038- 1,15 (t,6H), 1,15- 1,45 (m, 8H), 
1,45-13 (m, 8H), 13-2,05 (m, 2H), 2^3-23 (m, 3H), 235-2,7 (q, 4H), 23-232 (m, 5H), 335-3,78 und 
4,5-4,68 (2m, 1 H), 4,02 (t, 2H), 635 (dd, 2H), 7,1 (dd, 2H> 
at)trans-N-Benzoyl-N-me%l-4^4^2-diethyiain^ 

aus trans-N-Beiizoyl'N-raethyM^4-hydroxyphenyi)<yclohexyIa[nin und 4-Wethylamino-ethylchloricL 
Schmelzpunkt79-82°G 

NMR-Spektnim (200 MHz, CDCb); Signale bei ppra: 1,05 (t, 6HX 1,15-1,45 (m, 1H), 13-2,15 (m, 7H), 
2^5-235 (m, 1H), 2,63 (q, 4H), 2,75-3,15 (m, 5H), 3,45-33 und 4,45-43 (2m, 1H), 4,0 (m, 2H* 63 (d, 2H), 
63-7,2 (m, 2HX 73-73 (m, 5H). 
au) trans-4^4^2-Diethylanimo-etooxy)-pta 

aus trans^4-Hydroxyphenyt)-N-meft^-N-phenylace^ und 2-Diethyiamino-ethyichIorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum(200 MHz, CDCb); Signale beippm: 135(t,6H), 13-13(m,6H), 13-2,0 (m,2H), 2^5-23 
(m, 1HX 2,65 (q, 4H), 2^5-235 (m, 5H), 3,6-335 (d+m, 23H), 4,05 (t, 2H), 43-4,7 (m, 03H), 632 (d, 2H), 
7,0- 7,15 (m, 2H), 7,15-7,4 (m, 5H> 
av) traiis4^4-(2-DiemyIammo-ethoxy)-3-mewylphen^ 

aus trans-4^4-Hydroxy-3-methylphenyI)-N-m^ und Diethylami- 

no-ethylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektnim (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03 (d, 6H), 1,1 (t, 6H), 1,15-135 (m, 2H), 1,45- 13 (m, 
9H), 13-2,1 (m, 2HX 2,2 (s, 3H), 2^-W (i^ ^ 
1H), 4,05 (t, 2H), 6,75 (dd, 1H), 63-73 (m, 2H). 
aw) trans-4{4-(2-Dietoylainino-ethoxy)-^ 

aus trans^4-Hydroxy-3-methyiphenyI>Nn(4-hexenoyi)-N-methyl^clohexyIan^ und Diethylamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,1 (t, 6H), 1,45-138 (m, 9H), 13-2,1 (m, 2H), 2£ (s, 
3H), 2^5-235 (m, 5H), 235 (q, 4H), 23-238 (m, 5H), 338-3,78 und 43-4,7 (2m, 1H),4,03 (t, 2H), 5,42-538 
(m, 2H), 6^5 (dd, 1H), 63-7,02 (m, 2H). 
ax) trans-^^2«Diemyiammo-ethoxy^ 

aus tnura-4^4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N-metnyl-N^ und Diemyiamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQ 3 ); Signale bei ppm: 1,1 (t, 6H), 1,45- 138 (m, 6H), 139-2,08 (m, 2H), 2£ (s, 
3H), 23-23 (m, 5H), 2,65 (q, 4H), 232-238 (m, 5H), 335-33 und 4,46-4,7 (2m, 1H), 4,03 (t, 2H), 435-5,18 
(m,2H), 5,75-6,02 (m, 1H),6,75 (dd, lH),63-7,02(m,2H). 
ay)traiis-^4^2-DiethylainmcHethoxy)^^ 

aus trans-^4-Hydroxy-3-methjdphenyI)-N^3-hexeno^}-N-memyl-cycIohexyiamin und Diethylamino-et- 

hylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 035- 1,2 (2t, 9H), 1,45- 138 (m, 6H), 13-2,18 (m, 4HX 
2a (s, 3HX 2^5-23 (m, 1H), 2,65 (q, 4H), 23-238 (m, 5H), 3,05-3£ (m, 2H), 3,6-33 und 4,45-4,7 (2m, 1H> 
4,02 (t, 2H), 53-5,65 (m, 2H), 6,75 (dd, 1 H), 63 - 7,0 (m, 2H). 
az)trans4{^2-Diemylammo-ethoxy)-3-meth^ 

aus trans-4^4-Hydroxy-3-methylphenyi)-N-methy^ und Diethylamino-et- 

hylchlorid 
Farblose KristaUe. 
Schmelzpunkt: 45-47°C 

ba) trans-4^4^2-DiethylaminchethoxyV^ 
min 

aus tras-4-(4-Hyaroxy-3-methyIphenyI)-N-^^ und Diethyla- 

mmo-ethyichlorid. 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDQ 3 ); Signale bei ppm: 038 (t, 3H), 1,08 (t, 6H), 1,15- 1,45 (m, 20H), 1,48-138 
(m, 8H), 13-2,1 (m, 6H), 2,2 (s, 3H), 2^5-23 (m, 3H), 235 (q, 4HX 23-3,0 (m, 5HX 338-3,75 und 43-4J 
(2m, 1 H), 4,02 (t, 2H), 535 - 5,45 (m, 2KQ, 6,7 5 (dd, 1 H), 63 - 735 (m, 2H). 

bb) trans-4-[4^2-Diethylaniino-etnoxy^3-meth)dphen^N-^ 

aus trans-4^4-Hydroxy-3-raethylphenj^)-N-memyl-N^ds-9-octadecenoyi)-cy und Diethyla- 

mino-ethylchlorid 

FarblosesOL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CE>Q 3 ); Signale bei ppm: 03 (t, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,18- 13 (m, 20H), 13- 13 (m, 
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8H), 13-2,15 (m, 6H), 2? (s,3H), 2£5-2£ (m, 3H), 2,65 (q,4H), 232-3,0(m, 5H), 3,55-3,8 und 4,45- V (2m, 
1 H), 4,02 (t, 2HX 5,25-5,48 (m, 2H), 675 (dd, 1 H), 63-7,04 (m, 2H> 
be) traiis^^2-Diethylanimo-ethoxy)-3-raem^ 
min 

aus trans-4-(4-Hyctoxy-3-methylphenyI)-N-methyl-N^ und Diethyla- 

mino-ethylchlorid. 

Farbloses 0l 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 1,08 (t, 6H), 1,45-2,1 (m, 14H), 2^1 (s, 3H)» 2£5-2£ 
(m, 1 H), 2,65 (q, 4H), 235-238 (m, 5H), 3,65-33 und 4,5-4,7 (2m, 1H), 4,05 (t, 2H), 5,8 (m, 1H), 6,75 (dd, 1 H), 
632-7.03 (m,2H). 

bd) trans-4^4^2-Dieraylammo-emoxy)-3-memy 
min 

aus traiis^4-HydVoxy-3-methylphenyl)-N-memyi-N^ und Diethyla- 

mino-ethylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 1,1 (t, 6H), 1,45-2,1 (m, 8H), 2^ (s, 3H), 225-2,5 (m, 
1H), 2,65 (q, 4H), 2£5-3,0 (m, 5H), 3,25-3,45 (m, 2H), 3,62-3,85 und 4,5-4,7 (2m, 1H), 4,04 (t, 2H), 6,25-6,6 
(m, 2H), 6,75 (dd, 1 H), 63-7,0 (ro, 2H), 7,15-7,45 (m, 5H> 

be) trans-N<2imamoyl-N-methtf ^ 

aus trans^4-Hydroxy-3-meth^phen^)-N-cin^ und Diethylamino-ethyl- 

chlorid 

Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt: 128— 130° C 

b0trans-N-Cinnamoyl-N-methyl^4^ 

aus trans^4-Hydroxy-3-methyIphenyl)-NK;iM und Dimethylamino-et- 

hylchlorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 138— 140°G 

bg) traiis-N-(3-Cydohexylpit>penoyl)-N-memyl 
ylamin 

aus trans-4-(4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N^3-cyd^ und Diethy- 

lanuno-ethylchlorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 58— 60°C 

bh) trans^4^2-Diethylamino-ethoxy)-3-meth^ 

aus tnuis^4-Hydrc>xy-3-methylphenyl)-N-memyK^ und Diethylamino- 

ethylchiorid 
Farblose Kristalle. 
Schmelzpunkt: 96— 98°G 

bi) ti^$-4-[4-(4-Dimemylamino-ethoxy)-3-meth^ 
min 

aus trans-4-(4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N-m^ und Dimethyla- 

mino-ethylchlorid 

Farblose Kristalle. 

Schmelzpunkt: 79— 81°C 

bk) trans-4-[4-(4-Diemylammc^ethoxy)-3-mem 

aus traiis-^4-Hydroxy-3-methylphenyI)-^^ und Diethylamino- 

ethylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDOa); Signale bei ppm: 1,1 (t, 6H), 1,25-1,82 (m, 6H), 1,82-2,1 (m, 4H), 2^5 
(ds, 3H), 23-2^ (m, 3H), 2£-2,8 (m, 6H), 2,8-3,0 (m, 5H), 3,4-3,6 und 4,45-4,65 (2m, 1H> 335-4,1 (m, 2H), 
6,75 (dd, 1 H), 63-7,0 (m, 2H), 7,05-7,4 (m, 5H). 
bl)trans-4-[4-(4-Diefrylainmo-em^ 

aus trans4-{4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N^ und Diethylami- 

no-ethylchlorid 

WeiBe Kristalle. 

Schmelzpunkt: 176- 178°C 

bm)tnuis-4^4-(4-Dierayiamino-ethoxy^^ 

aus trans-4^4-Hydn>xy-3-methyIphenyl^ und Diethylamino- 

ethylchlorid 

WeiBe Kristalle. 

Schmelzpunkt: 103- 105°C 

bm)trans-4^4-(2-Diemylanimc^ethoxy)-3-me 

aus trans-4-{4-Hyd>oxy-3-methylpheny^ und Diethylamino-ethyl- 

chlorid 

WeiBe Kristalle. 

Schmelzpunkt: 58— 60° C 

bp) trans-4-[4-(2-Dietoylammc^em^ 
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aus trans^4-Hydroxy-3-methylphenyl)-N-m und Diethylami- 

no-ethylchiorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 1,08 (dt, 6H), 1,15-1,5 (m, 1H), 1,6-13 (m, 3H\ 
13-2,1 (m, 4H), 2a (ds, 3H), 2^5-23 (m, 1H), 2,65 (dq, 4H), 23-3,1 (m, 5H), 3,6-33 und 435-4,75 (2m, 
lH),4,0(t,2HX 6,6-63 KlH),635-635(ra,lH),6^5-7,05(m,lH),7^5-7,4{m^ 
(t, 1^83(4 1H> 

bq)trans-44^2-Diethylamino^thox^ 

aus trans^4-Hydroxy-3-methyiphenyO-N^2-furanca^ und Diethylami- 

no-ethylchlorid 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDC1 3 ); Signale bei ppm: 1,08 (t, 6H), 1,4-2,1 (m, 9H), 2? (s, 3H), 2^5-235 (m, 
lH),2,62(q,4H),23(t,2HX3,08(s,3HX4,02(t,2H), 4,15-4,7 (m, lH),6^(d, lH),6,75(d, lH),63-7,05(m,2H), 
73(s,lH> 

br) trans^4^2-IMethylammo-ethoxy)-3-met^^ 

aus tram-^4-Hydroxy-3-methylphenyi^ und Diethylamino-et- 

hylchlorid. 

GelblicheKristalle. 

Schmelzpunkt: 63-65°C 

bs) trans^4^2-Diethylammo-ethoxy)-3^ 

aus trans^4-Hydroxy-3-roethylphenyi)-N-mem^^ und Diethylami- 

no-ethylchlorkL 

WeiBeKristalle. 

Schmelzpunkt: 50— 52° C 

bt)ti^s-4-[4-(2-Diethylanimo-ethoxy^ 

aus trans-4^4-Hydroxy-3-methylphenyl^ und Diethylamino-et- 

hyichlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 1,1 (t, 6H), 13-2,0 (m, 8HX 2£ (s, 3H), 2^5-2,45 
(m+s, 4H), 2,65 (q, 4H), 23-3,0 (m, 5H), 3,6-335 (m+d, 23H), 4,03 (t, 2H), 43-4,7 (m, 03H), 6,75 (d, 1H), 
6,85-73 (m,6H). 

bu) traiis4^4-(2-Diethylaimno-ethox^^ 1 -butyI)-cyclohexy!amin 

aus traris-4^4-Hydroxy-3-me%lphenyI)-N-hexan^ und Diethyla- 

mino-ethylchlorkL 
Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 035- 1,0 (m, 9H), 1,1 (t, 6H), U-2,1 (m, 17H), 2£ (s, 

3HX 2^5-2,45 (m, 3H), 235 (q, 4H), 23 (t, 2H), 3,05-3,25 (m, 2H), 33-33 und 43-4,7 (2m, 1H), 4,05 (t, 2H), 

6^5 (d, 1H), 63-7,0(m,2H). 

bv) trans-4-[4^2-Diethylainmo-emoxy^^ 

min 

aus traris-4-(4-Hydroxy-3-methyIphenyl)-N^ und Diethy- 

lamino-ethylchlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI 3 ); Signale bei ppm: 035-1,15 (m, 18H), 1,15-2,1 (m, 16HX 2,15-235 
(m+s, 6H), 235 (q, 4H), 23 (t, 2H), 3,05-3,25 (m, 2H), 3,45-3,7 und 43-4,7 (2m, 1HX 4,02 (t, 2H), 6,75 (d, 1H), 
63-735 (m,2H). 

bw)trans-4-[4-(2-Diethylamino-ethoxy^ 

aus traiis^4-Hydroxy-3-meth>iphenyl)-N-hexanoyl'N-(2-propin- 1 -yI)-cyclohexyiamin und Diethylamino- 

ethylchlorid. 

Farbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3); Signale bei ppm: 035-1,1 (m, 3H), 1,1 (t, 6H), 1,25-1,45 (m, 4H), 
13-2,15 (m, lOH), 2,15-235 (s+m, 4H), 235-235 (m, 3H), 2,65 (q, 4H^ 23 (t, 2H), 3,65-335 und 4,45-4,7 
(2m, 1H), 33-4,1 (m,4H),6,75(d, lH),63-734(m,2H). 

Beispiel 7 

trans-4-(4-Fomyunethoxy-3-methylpheny 

434 g traiis-4^4^2£-Dimethoxy-ethoxy)-phenyty werden in 45 ml Eis- 

essig und 15 g konzentrierter Salzsaure eine Stunde auf 50°C erwarmt, anschlieBend zweimal nach Toluolzuga- 
be eingedampft und der Ruckstand durch Kieselgelsaulenchromatographie gereinigt (Kieselgel, Methylenchlo- 
rid/Methanol = 60 : 1). Man erhaMt 237 g trans-4-{4-Fonnylmethoxy-3-methylphenyl)-N-hexanoyI-N-methyl-cy- 
clohexylarain als blafigelbes Harz vom Rf-Wert 0,22 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol « 60 : 1, vrv), 
Massenspektrum: M + 359. 

Auf dieselbe Weise wurde erhalten: 

a) traiis^4-Fonnylmethoxyphenyl)-N-hexanoyl-N-methyl-cyclohexylamin 
austrans4-[4-(2£-Dhnemoxy-ethoxy)-pte^ 
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Farbloses Harz vom Rf-Wert 033 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 60 : 1, vrv). 

Beispiel 8 

trans-4-[4-(2-lsopropylammo-ethoxy)-phenyI]-N^ 

48 mg ti^s^4-FonnylmethoxyphenyI)-N-hexanoyI-N-methyl-cyclohexylamin, 145 mg Isopropylamin und 
0,615 ml 2N-ethanolische Salzsaure werden in 2 ml Methanol 30 Minuten bei Raumtemperatur geruhrt, 28,3 mg 
Natriumcyanborbydrid fest zugegeben und 75 Minuten bei Raumtemperatur geruhrt Das Ldsungsmittel wird 
verdampft, 1 ml 15%ige Natronlauge zugegeben und viermal mit Ether extrahiert Der Extrakt wird getrocknet, 
eingedampft und der RCckstand durch Kieselgelchromatographie gereinigt Man erhalt 41 mg (43% der Theorie 
trans^4^2-Isopropyianiinc-ethoxy)-phenyI}-N-hexan^ als farbloses Harz vom Rf- 

Wert 035 (Kieselgel ToIuol/Ethanol/konz.Ammoniak = 75 :25 :2,v:v:v). 
Massenspektrum: M + 388. 

Auf dieselbe Weise wurden erhaiten: 

a) ti^s4-[4^2-Anilmo-etlioxy)-3-meth^ 

aus trans4^4-Formylmethoxy-3-methylphen^ und Anilin. 

Farbloses Harz vom Rf-Wert 0,16 (Kieselgel, Essigsaureethylester/Petrolether = 2:5, vrv). 
Massenspektrum: M + 436. 

b) trans4^4-(2-N-Memylaiiilmo-ethoxy^ 

aus trans^4-Fonnylmemoxy-3-methylphenyl)-N-hexanoyl-N-methyl-cydohexylamin und N-Methyiani- 
lin. 

Farbloses Harz vom Rf-Wert 0,26 (Kieselgel, Essigsaureethylester/Petrolether = 2 : 5, v:v). 
Massenspektrum: M + 450. 

c) trans4{4^2-Ethylaimno-ethoxy-3-meth^ 

aus trans4^4-Fonnylmethoxy-3-methyIphenyl)^ und Ethylamin. 

Farbloses Harz vom Rf-Wert 0,2 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 8 : 1, v:v). 
Massenspektrum: M + 388. 

d) trans-4-[4^2-Beiizylammo-emoxy)-3-me 

aus tnuis-4^4-Formylmemoxy-3-memylphenyl)-N^ und Benzylamin. 

Farbloses Harz vom Rf-Wert 0,24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 30 : 1, v:v). 

e) trcuis^4-(2-Aimno-emoxy)-3-methylph^ 

aus trans4^4-Formylmethoxy-3-methyIphenylf N-hexanoyl-N-methyl^clohexylamm und Ammoniak. 
Farbloses Harz vom Rf-Wert 0,28 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol » 63 : 1, vw)> 
Massenspektrum: M + 360. 
Qtrans-^4^2-Memylammo-emoxy)-3-memyl^^ 

aus trais-V(4-Foraylmewoxy)-3-methylphen^N^ und Methylamin. 

Farbloses Ol 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCI3+CD3OD); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 13-2,1 (m, 14H), 22 (s, 3H), 
2^5-2,4 (m, 3HX 2,6 (s, 3H), 23-23 (2s, 3H), 3,15 (m, 2H), 3,7 (m, 03H), 4,15 (m, 2H> 43 (m, 03H), 6,7-7,05 
(m,3H). 

Beispiel 9 

trans-4-[4^2-Diethylaimno-eth^ 

133 mg trans^4^2-Diemyianiino-ethoxy)-3-memylphenyfy und 
92 mg Phosphorpentasulfid in 13 ml Tetrahydrofuran werden 23 Minuten im Ultraschallbad gehalten, nochmals 
147 mg Phosphorpentasulfid und 1 ml Tetrahydrofuran zugegeben und weitere 20 Minuten im Ultraschallbad 
bei 30— 38° C gehalten. Die klare Ldsung wird abpipettiert und der weiBe Feststoff dreimal mit Methylenchlorid 
extrahiert Der konzentrierte organische Extrakt wird an Kieselgel chromatographiert (Essigsaureethyiester/ 
Petrolether =1:2, v^ Man erhalt 80 mg (58% der Theorie) ti^^4^2-Diemylamino-ethoxy)-3-methyIphe- 
nyI]-N-memyl-N-thiohexanoyl-cyclohexylamin als farblose, wachsartige Substanz vom Rf-Wert 0,42 (Kieselgel, 
Essigsaureethylester/Petrolether = 1 :2,v:v). 
Massenspektrum: M + 439. 

Beispiel 10 
traris-N4-4-(4-Memoxyphenyl)-cydohe 

Zu 635 mg (2 mMol) trans-N-Hexanoyl-N-memyl-4^4-memoxyphenyO-cydohexylamin in 2 ml Toluol werden 
307 mg (2 mMol) Phosphoroxychlorid zugetropft Nach Zugabe von 186 rag (2 mMol) Anilin wird uber Nacht bei 
Raumtemperatur geruhrt, in Ether eingeruhrt, mit Wasser versetzt, mit 2n-Natronlauge alkalisch gestellt und die 
organische Phase abgetrennt Die Etherphase wird mit Wasser und gesattigter Kochsalzldsung gewaschen, 
getrocknet und eingedampft Der Ruckstand wird durch Saulenchromatographie an Aluminiumoxyd gereinigt 
Man erhalt 502 nig (66% der Theorie trans-N l -[4-(4-Methoxyphen^)-cyclohexyl>N t -methyl-N 2 -phen^-hexana- 
midin als farbloses OI vom Rf-Wert 037 (Aluminiumoxyd, Essigsaureethylester/Petrolether =1:10, v:v). 
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Massenspektrum: M + 392. 

Beispiel 1 1 

N-Hexanoyl-N-methyl^4-methoxy-3^ 5 

100 mg (0,27 mMol) 4-AilyM^4-methoxy-3-methyIpte^ (Isomeren- 
gemisch) werden in 10 ml Essigsaureethyiester in Gegenwart von 100 rag 10%iger PaUadiumkohle 30 Minuten 
bei Raumtemperatur und 50 psi hydriert Nach Entfemen des Katalysators und Verdampfen des Ldsungsmittels 
erhalt man 100 mg N-Hexanoyl-N-methyl^4-methoxy-3-methylpheny (Isome- io 

ren-Gemisch) als f arbloses OL 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCb); Signale bei ppm: 03- 1,0 (m, 6H), 1,05-2,1 (m, 17H), 2^ (s, 3H), 2^5-2,6 (m, 
3H),275-3,0(d+s,3H), 3^-3,4(01,0^33(5,3^43-435(1^0^6,7-8,0(111,3^ 

Beispiel 12 15 

tram-N , ^4^4-Diethylaininc~ethoxy)-3-m^ 

din 



416 mg (1 mMol) trans^4^2-Diethylaminckethoxy)-3-metty 20 
min werden mit 600 mg (3 mMol) p-Toluolsulfonyiisocyanat in 5 ml Toluol zwei Stunden zum RQckfluB erhitzt 
Nach KQhlen wird mit etwas Eis zersetzt, mit Ether und Essigsaureethylester verdunnt und mit 2N-Natronlauge 
ausgeschflttelt, die organische Phase mit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampft Der Ruckstand wird 
durch Chromatographic an Aiuminiumoxyd gereinigt (Essigsaureethylester/Petrolether » 1 : 1, vtv). Man erhalt 
281 mg (493% der Theorie) trans-N 1 ^4^2-Diethylamino-ethoxy)-^ 25 
r^-p-toluolsulfonylhexanamidin vom Schmelzpunkt 1 12— 1 14° C 

NMR-Spektrum (200 MHz, CDCfe); Signale bei ppm: 03 (m, 3H), 1,05 (t, 6H), 1,2-2,1 (m, 14H). 2£ (5, 3H), 2,4 (s, 
3H), 235 (q, 4H), 23—3,0 (m, 8H), 3,6—3,8 (m, 03H), 4,0 (t, 2H), 4,6 —4,75 (m, 03H), 6,7 —73 (m, 7H). 

Im folgenden wird die Herstellung pharmazeutischer Anwendungsformen anhand einiger Beispieie beschrie- 
ben: 30 

Beispiel I 

Tabletten mit 5 mg 4{4-(4-Diethylamino-ethoxy)-3-methyi^^ 

35 

Zusammensetzung 

ITabtetteenthilt: 



Wirkstoff 5,0 mg 40 

Milchzucker 148,0 mg 

Kartoffelstarke 65,0 mg 
Magnesiumstearat 2,0 mg 



220,0 mg 45 

Herstellungsverfahren 

Aus Kartoffelstarke wird durch Erwarmen ein 10%iger Schleim hergesteUt Die Wirksubstanz, Milchzucker 
und die restliche Kartoffelstarke werden gemischt und mit obigem Schleim durch ein Sieb der Maschenweite 
13 mm granuliert Das Granulat wird bei 45°C getrocknet, nochmals durch obiges Sieb gerieben, mit Magne- 50 
siumstearat vermischt und zu Tabletten verpreBt 

Tablettengewicht:220 mg 
Stempel:9mm 

55 

Beispiel II 

Dragees mit 5 mg 4^/K2-Diethylanunc^thoxy)-3-methyI^ 

Die nach Beispiel I hergestellten Tabletten werden nach bekanntem Verfahren mit einer Hfllle Qberzogen, die ao 
im wesentlichen aus Zucker und Talkum besteht Die fertigen Drag6es werden mit Hilfe von Bienenwachs 
poliert 

Drag6egewicht:300 mg 
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Beispiel III 

Suppositorien mit 5 rag 4{4<2-DiethyIamino-ethoxy)-3^ 
5 Zusammensetzung 
1 Zapfchen enthalt: 

Wirkstoff 5,0 mg 

10 Zapfchenmasse (z. B. Whepsol W 45®) 1695,0 mg 

1700,0 mg 

Hersteilungsverfahren 

is Die feinpulverisierte Wlrksubstanz wird in der geschmolzenen und auf 40° C abgekQhlten Zapfchenmasse 
suspendiert Man gieBt die Masse bei 37° C in leicht vorgekuhlte Zapfchenformen aus. 
Zapfchengewicht 1,7 g. 

Beispiel IV 

20 

Kapseln mit 5 mg4-[4^2-Emy!anmio-ethoxy)-3-memyIpte 

Zusammensetzung 

25 1 Kapsel enthalt: 

Wirkstoff 5,0 mg 

Lactose 82,0 mg 

Starke 82,0 mg 

Magnesiumstearat 1,0 mg 
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170,0 mg 



Hersteilungsverfahren 



35 Die Pulvermischung wird intensiv gemischt und auf einer Kapselabfullmaschine in Hartgelatine-Steckkapseln 
der Grd&e 3 abgefullt, wobei das Endgewicht lauf end Qberpruft wird 

Beispiel V 

40 Kapseln mit 5 mg N-Methyl-N^4-phenyl-3-butenoylH^4-pyridyl)(^dohexylanim 

Zusammensetzung 

1 Kapsel enthalt: 

45 

Wlrksubstanz 5,0 mg 

Lactose 82,0 mg 

Starke 82,0 mg 

Magnesiumstearat 1,0 mg 

50 170,0 mg 

Hersteilungsverfahren 
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Die Pulvermischung wird mtensiv gemischt und auf einer Kapselabfullmaschine in Hartgelatine-Steckkapseln 
der GrdBe 3 abgefullt, wobei das Endgewicht lauf end Qberpruft wird. 

Patentanspruche 

1. N .N-disubstituierte Arylcycloalkylamine der allgemeinen Formel I 
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inder 

n, X und R 1 bis R 4 folgende Bedeutungen darstellen: 
n die Zahlen 0 oder 1, 

X das Sauerstoff- oder Schwef elatom oder eine Iminogruppe der Formel = NR 5 

R 1 eine mono-, di- oder trisubstituierte Phenylgruppe, die substituiert sein kann durch 1 bis 3 geradkettige 
oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, durch die Phenylgruppe, durch 1 oder 2 
Hydroxygruppen, ein Halogenatom, wie z. B. ein Fluor- oder Chloratom, die Benzyloxy-, Allyioxy- oder 
Propargyioxygruppe, durch 1 bis 3 Alkoxygruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen im geradkettigen oder 
verzweigten Alkylrest, wobei der Alkylrest seinerseits substituiert sein kann durch eine Aminogruppe der 
allgemeinen Formel — NR 6 R 7 , durch eine Formylgruppe oder eine aliphatische Acetalgruppe mit bis zu 4 
Kohlenstoffatomen, R bedeutet desweiteren die Furyl-, Thienyl- oder Pyrimidinylgruppe, die gegebenen- 
falls durch Alkyl- und/oder Alkoxyreste mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituiert sein konnen, die Pyridyl- 
und die Naphthylgruppe, 

R 2 * bis R 2 * 1 , die gieich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoff atom, eine Alkyl- oder Alkenyigruppe 
mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen, 

R 3 eine geradkettige oder verzweigte Alkyl-, Alkenyi- oder Alkinylgruppe mh 1 bis 5 Kohlenstoffatomen, 
die Phenylgruppe, die Cyclohexylgruppe so wie die Cyclohexylmethylgruppe, 

R 4 eine geradkettige oder verzweigte Alkyl- oder Alkenyigruppe mit 3 bis 19 Kohlenstoffatomen, in der die 
Kohlenstoffkette durch ein Sauerstoff- oder Schwefelatom unterbrochen sein kann und der Alkenyiteil 1 bis 
3 Doppelbindungen enthftlt, eine Phenylalkyl- oder Phenylalkenylgruppe mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen im 
Aikylenteil oder 2 bis 4 Kohlenstoffatomen im Alkenylenteil, wobei der Phenylteil durch eine Alkyl- oder 
Alkoxygruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituiert sein kann, die Phenylgruppe, die gegebenenf alls 
durch ein oder zwei Alkyl- oder Alkoxygruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen oder durch 1 oder 2 
Halogenatome, wie z. B. Fluor, Chlor- oder Bromatom, substituiert sein kann, die Cyclohexylgruppe oder 
eine Cyclohexylalkyi- oder Cyclohexylalkenylgruppe, wobei der Aikylenteil 1 bis 4 Kohlenstoffatome oder 
der Alkenylenteil 2 bis 4 Kohlenstoffatome aufweist, R 4 kann aber auch die Biphenylgruppe oder eine 
gegebenenfalls durch Alkylgruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituierte Furyl-, Thienyl- oder 
Pyridylgruppe bedeuten, 

R 5 die Phenylgruppe oder die p-ToIuolfulfonyigruppe, 

R 6 und R 7 , die gieich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoffatom, die Phenylgruppe, eine geradketti- 
ge oder verzweigte Alkylgruppe mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, die gegebenenfalls durch einen Phenylrest 
substituiert sein kann, feraer konnen R 6 und R 7 zusammen mit dem Stickstoffatom und gegebenenfalls 
einem weiteren Sauerstoff atom die Piperidino-, Morpholino^ oder Pyrrolidinogruppe bilden, 
ihre Isomere und, falls basische Gruppen vorhanden sind, ihre physiologisch vertraglichen Salze mit anorga- 
nischen oder organischen SHuren. 

2. RN-Disubstituierte Arylcycloaikylamine der allgemeinen Formel I gemaB Anspruch 1, in der n, X und R 1 

bis R 4 die folgenden Bedeutungen darstellen: 

ndie Zahll; 

X ein Sauerstoff atom; 

R 1 erne mono-, di- oder trisubstituierte Phenylgruppe, die substituiert sein kann durch 1 bis 3 geradkettige 
oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, durch die Phenylgruppe, durch 1 oder 2 
Hydroxygruppen, ein Halogenatom, wie z. E ein Fluor- oder Chloratom, die Benzyloxy-, Allyioxy- oder 
Propargyioxygruppe, durch 1 bis 3 Alkoxygruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen im geradkettigen oder 
verzweigten Alkylrest, wobei der Alkylrest seinerseits substituiert sein kann durch eine Aminogruppe der 
allgemeinen Formel — NR 6 R 7 , durch eine Formylgruppe oder eine aliphatische Acetalgruppe mit bis zu 4 
Kohlenstoffatomen, R 1 bedeutet desweiteren die Furyl-, Thienyl- oder Pyrimidinylgruppe, die gegebenen- 
falls durch Alkyl- und/oder Alkoxyreste mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituiert sein kdnnen, die Pyridyi- 
und die Naphthylgruppe, 
R 21 bis R a jeweils ein Wasserstoffatom; 

R 3 eine geradkettige oder verzweigte Alkyl-, Alkenyi- oder Alkinylgruppe mit 1 bis 5 Kohlenstoffatomen, 
die Phenylgruppe, die Cyclohexylgruppe so wie die Cyclohexylmethylgruppe, 

R 4 eine geradkettige oder verzweigte Alkyl- oder Alkenyigruppe mit 3 bis 19 Kohlenstoffatomen, in der die 
Kohlenstoffkette durch ein Sauerstoff- oder Schwefelatom unterbrochen sein kann und der AlkenylteQ 1 bis 
3 Doppelbindungen enthfilt, eine Phenylalkyl- oder Phenylalkenylgnippe mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen im 
Aikylenteil oder 2 bis 4 Kohlenstoffatomen im Alkenylenteil, wobei der Phenylteil durch eine Alkyl- oder 
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Alkoxygruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituiert sein kann, die Phenylgruppe, die gegebenenfalls 
durch ein oder zwei Alkyl- oder Alkoxygruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen oder durch 1 oder 2 
Halogenatome, wie z. R Fluor, Chlor- oder Bromatom, substituiert sein kann, die Cyclohexylgruppe oder 
eine Cyclohexylalkyl- oder Cyclohexylalkenylgruppe, wobei der Alkylenteil 1 bis 4 Kohlenstoff atome oder 
der Alkenylenteil 2 bis 4 Kohlenstoffatome aufweist, R 4 kann aber auch die Biphenylgruppe oder eine 
gegebenenfalls durch Alkylgruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituierte Furyi-, Thienyl- oder 
Pyridylgruppe bedeuten, 

R 6 und R 7 , die gleich oder verschieden sein kdnnen, ein Wasserstoffatom, die Phenylgruppe, eine geradketti- 
ge oder verzweigte Alkylgruppe mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, die gegebenenfalls durch einen Phenylrest 
substituiert sein kann, ferner kdnnen R 6 und R 7 zusammen mit dem Stickstoffatom und gegebenenfalls 
einem weheren Sauerstoffatom die Piperidino-, Morpholino- oder Pyrrolidinogruppe bilden; 
ihre Isomere und, falls basische Gruppen vorhanden sind, ihre physiologisch vertraglichen Salze mit anorga- 
nischen oder organischen Sauren. 

3. Als N jNl-disubstituierte Arylcycloalkylamine der allgemeinen Formel I gemaB Anspmch 1 die Verbindun- 
gen: 

4-[4-(2-Diemylammo-emoxy)-3-meAylphenyl^ 

N-Hexanoyl-N-methyl-4-[4^2-pyrroUdm^ 

4-[4-{2-DmiemyIammo-emoxy)h3-methyl^^ 

4-[4-(2-EmyIammo-emoxy)-3-methylphenyl^ 

4^4^2-Diethylamino-ethoxy)-3-memyIphenyl)-N-^ 

4^4-(2-Diemylaniino-emoxy)-phenyI]-N-h 

4-[4-(2-Diemylaininc-emoxy)-3-memylphen^ 

N-Hexanoyl-N-methyl-4-{4-pyridyl)-cyclohexylamin 

N-Elaid1noyl-N-methyl^4-pyridyl)-cyclohexylamin 

N-Methyl-N^4-phen^-butyryl)-4-(4-pyridyl)-cyclohex^amin 

N-Memyi-N^4-phenyt-3-butenoyl)^4-pyridyl)-cyclohexylaniin 

N-Memyl-N^5-methyl-hexanoyI)^4-pyridyI)^dohexylaniin 

N-Memyl-N-stearoyl^4-pyridyf)Kydohex^amin 

N-Memyl-N-palniitoyi-4^4-pyridyI)-cyclohexylamin 

N-Linolenoyl-N-methyI^4-pyridyl)-cyclohexylamin 

4^4^2-Dimemylammc-emoxy^phenyQ-N-hexanoyl-N-memyl^dohexylamm 

ihre Isomere und, falls basische Gruppen vorhanden sind, ihre physiologisch vertraglichen Salze mit anorga- 
nischen oder organischen Sauren. 

4. Arzneimittel enthaltend eine oder mehrere Verbindungen der allgemeinen Formel I gemaB den Anspru- 
chen 1 bis 3 neben den Gblichen Trager- und/oder Hilfsstoffen. 

5. Verwendung der Verbindungen der AnsprQche 1 bis 3 zur Herstellung von Arzneimitteln zur Hemmung 
der Cholesterinbiosynthese bzw. zur Behandlung der Hyperlipidamie und der Atherdsklerose, 

6. Verf ahren zur Herstellung von RN-disubstituierten Aryicycloalkylaminen der allgemeinen Formel I 

R 2e R 2f «* R 2h x 

R 2a R 2b R 2c R 
in der 

n, X und R l bis R 4 folgende Bedeutungen darstellen: 
n die Zahlen 0 oder 1, 

X das Sauerstoff- oder Schwef elatom oder eine Iminogruppe der Formel « NR 5 

R 1 eine mono-, di- oder trisubstituierte Phenylgruppe, die substituiert sein kann durch 1 bis 3 geradkettige 
oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, durch die Phenylgruppe, durch 1 oder 2 
Hydroxygruppen, ein Halogenatom, wie z. B. ein Fluor- oder Chloratom, die Benzyloxy-, Allyloxy- oder 
Propargyioxygruppe, durch 1 bis 3 Alkoxygruppen mit I bis 4 Kohlenstoffatomen im geradkettigen oder 
verzweigten Alkyirest, wobei der Alkylrest seinerseits substituiert sein kann durch eine Aminogruppe der 
allgemeinen Formel — NR 6 R 7 , durch eine Formylgruppe oder eine aliphatische Acetalgruppe mit bis zu 4 
Kohlenstoffatomen, R l bedeutet desweiteren die Furyl-, Thienyl- oder Pyrimidinylgruppe, die gegebenen- 
falls durch Alkyl- und/oder Alkoxyreste mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituiert sein kdnnen, die Pyridyl- 
und die Naphthylgruppe, 

R 2 * bis R 2 *, die gleich oder verschieden sein kdnnen, ein Wasserstoffatom, eine Alkyl- oder Alkenylgruppe 
mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen, 

R 3 eine geradkettige oder verzweigte Alkyl-, Alkenyl- oder Alkinylgruppe mit 1 bis 5 Kohlenstoffatomen, 
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die Phenylgruppe, die Cyclohexylgruppe sowie die Cyclohexylmethylgruppe, 

R 4 eine geradkettige oder verzweigte Alkyl- oder Alkenylgruppe mit 3 bis 19 Kohlenstoffatomen, in der die 
Kohlenstoffkette durch ein Sauerstoff- oder Schwef elatom unterbrochen sein kann und der Alkenylteil 1 bis 
3 Doppelbindungen enthalt, eine Phenylalkyi- oder Phenylalkenylgruppe mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen im 
Alkylentefl oder 2 bis 4 Kohlenstoffatomen im Alkenyienteil, wobei der Phenyiteil durch eine Alkyl- oder 
Alkoxygruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituiert sein kann, die Phenylgruppe, die gegebenenfalls 
durch ein oder zwei Alkyl- oder Alkoxygruppen mh 1 bis 3 Kohlenstoffatomen oder durch 1 oder 2 
Halogenatome, wie z. B. Fluor, Chlor- oder Bromatom, substituiert sein kann, die Cyclohexylgruppe oder 
eine Cyclohexylalkyl- oder Cyclohexylalkenyigruppe, wobei der Alkylenteil 1 bis 4 Kohlenstoffatome oder 
der Alkenyienteil 2 bis 4 Kohlenstoffatome aufweist, R 4 kann aber auch die Biphenyigruppe oder eine 
gegebenenfalls durch Alkylgruppen mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen substituierte Furyl-, Thienyi- oder 
Pyridylgruppe bedeuten, 

R 5 die Phenylgruppe oder die p-ToIuolsulfonylgruppe, 

R 6 und R 7 , die gleich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoffatom, die Phenylgruppe, eine geradketti- 
ge oder verzweigte Alkylgruppe mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, die gegebenenfalls durch einen Phenylrest 
substituiert sein kann, ferner konnen R 6 und R 7 zusammen mit dem Stickstoffatom und gegebenenfalls 
einem weiteren Sauerstoff atom die Piperidino-, Morpholino- oder Pyrrolidinognippe bilden, 
und von ihren Isomeren und, falls basische Gruppen vorliegen, von ihren Salzen mit anorganischen oder 
organischen Sauren, dadurch gekennzeichnet, daB 

a) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der X ein Sauerstoffatora bedeutet, 
R 1 bis R 4 und n die oben genannten Bedeutungen besitzen, ein Amin der allgemeinen Formel II 




(II) 



in der 

R l , R 2 * bis R 21 *, R 3 und n wie oben definiert sind, mit einem Saurederivat der allgemeinen Formel m 

O 
I 

R 4 — C — Y (III) 

in der 

R 4 wie oben definiert ist und Y eine austauschbare Gruppe darstellt, in einem inerten Losungsmittel bei 
Temperaturen von — 50° C bis zum Siedepunkt des Reaktionsgemisches eingesetzt wird, oder 
b) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der X ein Sauerstoff atom ist, n, R 2 a 
bis R 2 !^ R 3 und R 4 wie oben definiert sind und R 1 eine Phenylgruppe bedeutet die substituiert ist durch 
die Benzyioxy-, Allyloxy-, Propargyloxygruppe oder durch eine geradkettige oder verzweigte Alkoxy- 
gruppe mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, die ihrerseits im Alkyiteil substituiert sein kann durch eine 
Aminogruppe der allgemeinen Formel NR 6 R 7 mit den oben fQr R 6 und R 7 angegebenen Bedeutungen, 
durch eine Alkoxygruppe mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen, eine Formyi- oder Acetalgruppe, wobei der 
Phenylrest gegebenenfalls noch eine oder zwei geradkettige oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 
Kohlenstoffatomen und/oder ein Halogenatom enthalten kann, eine Verbindung der allgemeinen 
Formel I, in der X ein Sauerstoffatom ist und n, R 2 * bis R 2 * 1 , R 3 und R 4 wie oben definiert sind und R l 
einen Monohydroxyphenylrest, der gegebenenfalls noch erne oder zwei geradkettige oder verzweigte 
Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen und/oder ein Halogenatom enthalten kann, bedeutet, mit 
einer Verbindung der allgemeinen Formel IV 

R 8 -Z (IV) 

in der 

R 8 die Benzyl-, Ally!- oder Propargylgruppe oder eine geradkettige oder verzweigte Alkylgruppe mit 1 
bis 4 Kohlenstoffatomen bedeutet, wobei der Alkyirest seinerseits durch eine Aminogruppe der allge- 
meinen Formel — NR 6 R 7 mit den oben angegebenen Bedeutungen fur R 6 und R 7 , durch eine Alkoxy- 
gruppe mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen, eine Formyi- oder Acetalgruppe substituiert sein kann und 
Z ein Chlor-, Brom- oder Jodatom oder eine Sulf onyloxygruppe darsteUt, 

in einem Losungsmittel bei Temperaturen zwischen 0°C und 100° C in Gegenwart einer Base umge- 
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setzt wird, oder, 

c) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formei I, in der X ein Sauerstoff atom darstellt, n, 
R 2 * bis R 211 , R 3 und R 4 wie oben definiert sind und R 1 eine Phenylgruppe, die in 4-Stellung durch eine 
Aikoxygmppe mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, die ihrerseits eine Aminogruppe der Formei — NR 6 R 7 
enthalt, substituiert ist, wobei der Phenylrest gegebenenfalls noch eine oder zwei geradkettige oder 
verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen und/oder ein Halogenatom enthalten kann, 
eine Verbindung der allgemeinen Formei I, in der X, n, R 2 bis R 4 wie oben definiert sind und R 1 eine 
Phenylgruppe, die in 4-Stellung durch eine Alkoxygruppe mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen, die ihrerseits 
durch eine Formylgruppe substituiert ist, wobei der Phenylrest gegebenenfalls noch eine oder zwei 
geradkettige oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen und/oder ein Halogenatom 
enthalten kann, bedeutet, mit ein em Amin der allgemeinen Formei V 

HNR 6 R 7 (V), 

in der 

R 6 und R 7 wie oben erwahnt definiert sind, oder mit dessen Salzen mit anorganischen oder organischen 
Sauren in Gegenwart von Reduktionsmitteln in einem Losungsmittel bei Temperaturen zwischen 0 und 
100°C umgesetzt wird, oder 

d) zur Herstellung einer Verbindung der allgemeinen Formei I, in der X ein Schwef elatom bedeutet und 
n sowie R 1 bis R 4 wie oben definiert sind, eine Verbindung der allgemeinen Formei I, in der n sowie R 1 
bis R 4 wie oben definiert sind und X ein Sauerstoff atom darstellt, mit Schwefelreagenzien in einem 
inerten Losungsmittel bei Temperaturen zwischen 0 und 1 50° C umgesetzt wird, oder 

e) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formei I, in der X die Gruppierung — NR 5 
darstellt, in der R 5 die Phenylgruppe ist und R l bis R 4 und n wie eingangs definiert sind, eine Verbin- 
dung der allgemeinen Formei I, in der X ein Sauerstoff atom bedeutet und n sowie R 1 bis R 4 wie oben 
definiert sind, zunachst mit Saurechloriden oder mit Alkytierungsmitteln behandelt und anschlieBend 
das so erhaltene reaktionsfahige Derivat mit Anilin in inerten Ldsungsmitteln bei Temperaturen 
zwischen — 40° C und der Siedetemperatur des Reaktionsgemisches umgesetzt wird, oder 

f) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formei I, in der X die Gruppe « NR 5 darstellt, in 
der R 5 die p-ToIuolsulfonylgruppe bedeutet, und R l bis R 4 sowie n wie eingangs definiert sind, eine 
Verbindung der allgemeinen Formei I, in der X ein Sauerstoffatom bedeutet und R 1 bis R 4 und n wie 
eingangs definiert sind, mit p-ToIuolsulfonylisocyanat in einem Ldsungsmittel bei Temperaturen bis 
zum Siedepunkt des Reaktionsgemisches umgesetzt wird, 

gegebenenfalls bei den vorstehend genannten Verfahren die die Reaktionen stdrenden Substituenten in den 
Ausgangsstoffen vor der Umsetzung mit Schutzgruppen versehen werden, die nach der Umsetzung wieder 
entf ernt werden, und 

die erhaltenen Verbindungen gegebenenfalls in ihre Isomere aufgetrennt und/oder, gegebenenfalls, die so 
erhaltenen Verbindungen, sof era sie basische Reste enthalten, mh anorganischen oder organischen Sauren 
in ihre Saureadditionssalze fiberf uhrt werden. 

7. Verfahren geraaB Anspruch 6a, dadurch gekennzeichnet, daB ein Slurederivat der allgemeinen Formei III 
verwendet wird, in der Y ein Halogenatom oder die Imidazolidgruppe bedeutet und, gegebenenfalls, die 
Umsetzung mit einem Salz des Amins der allgemeinen Formei II durchgefuhrt wird unter Hinzugabe von 
Basen. 

8. Verfahren gemaB Anspruch 6c, dadurch gekennzeichnet, daB als Reduktionsmittel Natriumcyanborhy- 
drid oder katatytisch erregter Wasserstoff verwendet wird und, gegebenenfalls, falls in der allgemeinen 
Formei V der Rest — NR 6 R 7 eine primate Aminogruppe darstellt, eine bei der Umsetzung intermediar 
entstehende Schiff'sche Base isoliert, und anschlieBend mh dem genannten Reduktionsmitteln eingesetzt 
wird. 

9. Verfahren gemaB Anspruch 6d, dadurch gekennzeichnet, daB als Schwefelreagenzien Diphosphorpenta- 
sulfid oder Lawesson-Reagens verwendet werden. 

10. Verfahren gemaB Anspruch 6f, dadurch gekennzeichnet, daB die Reaktion in siedendem Toluol durchge- 
f uhrt wird 
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